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A Wins "RESTA PON 
al 


INTRODUCCION 


“La découverte d'un mets nouveau fait plus pour le bonheur 
du genre humain que la découverte d'une étoile”. 


Brillat - Savarin. 


Desde 1937, año en que Elvehjem descubrió el papel curativo del 
ácido nicotínico en la pelagra canina (blacklongue), experiencia que apli- 
cada acto contínuo por otros investigadores a la pelagra humana dió los 
mismos excelentes resultados, la literatura médica se ha enriquecido con 
innumerables valiosos trabajos scbre el tema. Familiarizados, por el he- 
cho de pertenecer al cuerpo médico del Hospital “Victor Larco Hetrera”, 
con esa dolencia, tan frecuente entre los enfermos mentales, ncs pareció 
de interés analizar escs trabajos, confrontando el resultado de algunos 
de ellos con nuestra propia experiencia clínica. 


Al estudiar dicha producción cientifica y ensayar una sintesis de 
sus resultados, lo que más se destaca es el rebasamiento dol antiguo cua- 
dro clínico de la pelagra. En este enfermedaa, como ha ocurrido con 
tantas ctras, el clinico se había detenido ante cuadros completos, casi Pi- 
nales. La pelagra clásica, primaria, que se vé preferentemente en las 
zonas endémicas, es el .esultaco de la carencia dz áciao nicotínico —pa- 
ra no referirnos sino a la avitamincsis que da fisonomía al conjunto—, pe- 
ro idéntica carencia, en mayor o menor grado, por ésta o aquella ca:sa, 
con sintomatolcgia semejante a la de la pelagra clásica. o incompleta en 
formas atípicas y en agudas, puede ofrecerse en los más diversos cua- 
dros clinicos, ampliándose así de modo considerable el renglón de la 
pelagra secundaria o deuteropática. Merced a esos progresos del cono- 
cimiento, la enfermedad de Gaspar Casal, concebida como “sindrome”, 
deja de interesar exclusivamente al pelagrólogo de las zonas endémicas 
y al neuropsiquiatra, para suscitar, no importa dónde, la atención dl 
médico, cualquiera que sea su especialidad y, también, la del cirujano. 
La dermatosis de tipo característico, a cuyo alrededor giró durante dos 
siglos la clínica de la pelagra. y sin la cual no se podia hacer el diagnós- 
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tico de la enfermed: d, sería manifestación frecuente de las formas cróni- 
cas avanzadas, producidas p:r ingestión disminuida y p.olongada de áci- 
do nicotinico; faltando ese signo, asi como otros sintomas de la pelagra 
primaria crónica, en los casos de privación completa, severa, de la vitami- 
na, lo que se revelaría por un cuadro encefalcpático. Pero el “sindrem:” 
puede, adeinás, preseníarse, con el carácter de secundaric, en les casos de 
ing.eso que resulte insuficiente por excesiva demanda metabólica de la 
vitamina, como por pobre absorción o pcr quiebra en la utilización de la 
misma, según lo enuncia Sydenstricker, extendiendo a la deficiencia de 
ácide nicotínico el mismo criterio, confirmado por la clínica, que se si- 
gue con las demás avitaminosis; depandiendo en cada caso, al igual de lo 
que ocurre en la pelagra debida a aporte disminuido o nulo de la vitani- 
na o sea la pelagra primaria, el carácter de la sint:matcolgia del gado 
de intensidad, en función del tiempo, d2 la carencia resultante. 


No nos han interesedo solamente los aspectos clínicos de la pelagra. 
Precisemente. partiendo de las enseñanzas que ellos nos proporcionan, 
afirmamos la posiblz existencia entre nosotros de la pelagra sub-clinica 
como fenómeno de ¡nasa. Esta afirmación nuestra es presunfiva, pero 
se basa no sólo en la aparición Frecuente de casos de pelagra primaria 
crónica, con de. matosis, en la población civil, lo que antes no ocurría, si- 
no en el hecho, ccrrientemente cbservado, vinculado con la guerra, de la 
escasez de alimentos ricos en ácido nicotínico. 


Quisiéramcs que este trabajo, expresión de buena voluntad puesta 
al servicio de un interés general, contribuyese a encauzar la atención pro- 
fesional hacia el campo, ya lleno de realidades, de la nueva ciencia de la 
nutrición. Esta interesa al clínico, que debe reanimar su fe en la tera- 
péutica vifeminica afirmándola en la indicación; así como al higienista, 
que no deberá olvidar que sin adecuada alimentación popular no cabe ci- 


[rar espe:anzas en programas sanitarios contra esto o aquéllo, no empece 
lo técnico que ellos sean. 
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HISTORIA Y EPIDEMIOLOGIA 


Gaspar CasaL, nacido en 1680, en Gerona, España, y a quien por 
su sabiduría llamaban el Hipócrates español, descubrió entre los campe- 
sinos de Asturias, región en la que ejerció durante 34 años, una dolencia 
hasta entonces no descrita, que estudió con ahinco. En 1735 escribió 
una admirable descripción del “mal de la Rosa” nombre con que el vulgo 
designaba esa enfermedad, pero no fué publicada sino tres años después 
de su muerte, y está comprendida en su obra Historia Natural y Médica 
del Principado de Asturias, escrita antes de ser CASAL médico de S. M. 
Felipe V, y sacada a luz en Madrid en el año de 1762, por el doctor D. 
Juan José García SEVILLANO, médico de la real familia. En 1740, el pa- 
dre FE1JOÓ, gran amigo de CasaL, le comunicó la existencia de casos en 
la provincia de Galicia. 

ThiErY, médico francés, quien visitó a CASAL, en Oviedo, observan- 
do en el Hospital de esa ciudad algunos pacientes de “Mal de la Rosa”, 
divulgó en París los estudios de aquel, con la publicación en 1755, de 
su opúsculo “Description d'une maladie appelée le mal de la rose”; que 
es tenido por alguncs como una traducción de la parte correspondiente 
de la obra de Casat, a la sazón inédita. Los autores modernos, que han 
estudiado este aspecto histórico de la pelagra, están todos de acuerdo, 
no sólo en que al sabio español corresponde la prioridad en el reccnoci- 
miento de la pelagra, sino en calificar de valiosa su clásica descripción 
de la enfermedad. Jiménez Díaz, en una oportuna divulgación de ese 
cuadro clínico, considera “que muy poco puede añadirse a lo que CAsAL 
dijo e hizo saber”; más aún, como éste asumía “que la causa había que 
buscarla, aparte de en posibles influjos climáticos, en la dieta monótona e 
insuficiente”, establece que su compatriota fué el primero en descubrir 
una dolencia carencial, una avitaminosis. Por la suma de todos esos mé- 
ritos propugna que se designe también la pelagra o mal de la Rosa, con 
el nombre de “enfermedad de Casal”. 

En 1771, Francesco EraroLLI publicó la primera memoria italiana 
sobre la dolencia que nos ocupa : ““Animadversiones in morbum vulgo 
pelagram”. Bautizó la enfermedad con el nombre de pelagra, el único 
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que ha hecho fortuna entre los numeroscs que se le han asignado. Lo 
derivó de dos voces latinas : pollis, piel y aegra, áspera o enferma. FRA- 
POLLI escribió pelagra con una sola l. Años más tarde. GHERADINI, aco- 
mcdando esa ortografía a la fonética italiana, agregó una 1 : pellagra, 
ortografía adoptada en todcs los idiomas, con excepción del castellano y 
el portugués. FRAPOLLI, según A. MARIE, incurrió en el error de consi- 
derar como pelagra los accidentes sifilíticos de piel que con el nembre de 
pelarela figuraron en el reglamento del Hospital “maggiore” de Milán. 
impreso en 1578. Establecida por los autores del siglo pasado la rela- 
ción entre maíz y pelagra y habiéndose introducido a Europa dicho ce- 
real pcr el año de 1720, sólo a partir de esta fecha admitían la aparición 
Ge la pelagra en el viejo continente. 

Por entonces la pelagra hacía estragos en todo el norte de Italia, 
para extenderse, después, per el centro y el sur, constituyendo para ese 
país su mayor problema sanitario del siglo XVIII. 

Ello explica que en ese siglo se inicie la copiosa literatura de los mé- 
dicos italianos sobre pelagra. Se destacan entre estos, MICHAEL GHERA- 
DINI (1780), y GAETANO STRAMBIO (1784-1794). . 

El primero de los nombrados, en su “Descrizione della Pellagra”, con- 
frontando, aún entonces, la necesidad de poner un límite a las fantasias 
especulativas sobre la causa de esa enfermedad, escribió estas palabras 
que, citadas por STANNUS, cedemos a la tentación de reproducir : “La ma- 
yoría de los médicos han preferido siempre las apariencias de certidum- 
bre, las refulgentes quimeras de su fantasía a las sabias enseñanzas de 
la naturaleza. Apilando conclusión sobre conclusión, ellos, con engañoso 
arte, exploran los reinos sin límites de la medicina teórica, y, encumbrán- 
dose sobre si mismos, prefieren la vanagloria de haber anticipado una hi- 
pótesis a la lenta y dolorosa investigación, especialmente porque en los 
primorosos senderos de la teoría no encuentran dificultades que interfie- 
ran con sus conclusiones”. 

El segundo, GAETANO STRAMBIO, se dedicó durante diez años al es- 
tudio de la pelagra. En uno de sus trabajos, intitulado : “De pelagra. 
Observationes in Regio Pellagrosum Nosocomio factae in Calendis Junii 
1784, usque ad finem anni 1785”, relaciona la pelagra con la ingestión 
excesiva de feculentos y azúcares. A él se debe la diferenciación defi- 
nitiva de la pelagra de enfermedades tales, como la lepra, el escorbuto. 
la sífilis y la elefantiasis. STRAMBIO asumía que el sol no es la única 
causa del eritema, aserto ya enunciado por GHERADINI cuando escribió : 
“la insolación no es la causa de la pelagra sino que las lesiones de la 


piel producidas por la exposición al sol son únicamente manifestaciones 
locales de una enfermedad general”. 
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Fuera de España y de Italia no se tuvo noticia de la pelagra hasta 
el año de 1820, en que se le advierte por primera vez en Francia. JEAN 
HAMEAU presentó ese año a la Sociedad de Medicina de Burdeos una 
memcria sobre varios casos de una enfermedad de efectos fatales, que 
observó en las vecindades de Arcachon. Fué identificada con la pela- 
gra. Según HAMEAU, dicha dolencia existía en la Gironda. provincia 
francesa, desde hacía medio siglo. En tanto que en España y en Italia 
sus caracteres endémicos han persistido hasta nuestra época, en Francia 
sólo hasta el año de 1880 constituyó un grave problema. 

De Italia la pelagra pasó a Austria. NEUSSER, un gran clínico vie- 
nés, la estudió en el Tirol austriaco y en Rumanía. En 1887, publicó sus 
estudios. 

En Rumanía, el primer caso historiado lo fué en 1810 extendiéndo- 
se rápidamente. En el año de 1898, en una población campesina de 
5'300,000, había, por lo menos, 21,000 pelagrosos. 

En 1847, PrumMMER, médico inglés, la observó por primera vez en 
Egipto, considerándola un tipo de lepra. La pelagra en ese país, al igual 
que en otros, aparecía como principalmente rural. 

En 1892, Cesare LomBROSO publicó su famoso ““Trattato profilattico 
e clínico della Pellagra”, en el que agota todo lo concerniente a sintoma- 
tología y etiología. Lombroso, merced a su gran crédito, hizo prosperar 
su teoría de que la pelagra era debida a toxinas que se desarrollaban en 
el maíz. De sus ideas se hizo eco el francés A. MARIE, en su obra : “La 
Pellagre”, publicada en París, en 1908. 


G. M. Niles sostiene que BARUINO, por el año de 1600, fué el prime- 
ro en llamar la atención acerca de una enfermedad peculiar frecuente en- 
tre los indios de ciertas regiones de Norteamérica, cuya descripción coin- 
cide con la dolencia que más tarde se llamó pelagra. Su presencia la 
atribuía al uso constante del maíz en la alimentación. Esta es la primera 
referencia a la enfermedad en este continente. 

En los Estados Unidos, el primer caso registrado de pelagra lo fué 
en 1864, por GraY, de Utica, Nueva York. En ese mismo año, TYLER, 
de Summerville, Massachusetts, informó sobre otro. BABCOCckK sugirió 
que la enfermedad existía desde 1828 en el Hospital de Insanos de Ca- 
rolina del Sur. Pero, el reconocimiento de su carácter endémico en los 
Estados Unidos se fija en 1907. Los nombres de SEarcEY, BABcock, 
Warson, Woo y LAvINDER están vinculados, según RosENAU, a esta 
parte de la historia de la pelagra en ese país. Según estadísticas de la 
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Oficina del Censo de Estados Unicos, en el año 1929, en que la morta- 
lidad por esa dolencia alcanzó su más alta cifra, hubo 6,793 defunciones. 
lo que no mide la morbilidad por pelagra, puesto que la mortalidad por 
esta causa es muy baja. 

Desde que NoLEs en Méjico comunicó un cierto número de casos ha- 
bidos en Yucatán en el año de 1896, la pelagra es tenida como endémica 
en algunas comarcas de ese país. 

En el Brasil, la primera referencia acerca de pelagra data de 1883, 
con la tesis de L. A. CAVALCANTI, “Da etiologia da pelagra”, editada en 
Río de Janeiro. En lo que va de este siglo observánse en ese país más 


y más casos, a medida que la sintomatología de la enfermedad es más 
conocida. 


SEBRELL, del Servicio de Salud Pública de los Estados Unidos, se- 
ñalando la situación de la pelagra en el inundo durante los últimos años. 
anota que, desde 1933 a 1940, el indice de mortalidad anual por pelagra 
en 13 Estados del S. E., de la Unión, varió entre 5,1 y 22,4 por 100.000 
de la población. En 1941, cuatro años después del descubrimiento del 
ácido nicotínico como factor esencial anti-pelagroso, hubo en los Esta- 
dos Unidos, 1,868 defunciones por pelagra. 

Subsisten grandes áreas endémicas en Egipto, Rumanía, Bulgaria y 
algunas partes de Africa. En 1918, según referencia de SEBRELL, hubo 
en Rumanía 18,000 casos, ccn un índice de mortalidad de 11,8 por 100,000 
de la población. NAuCck expone el sorprendente dato de que en Trans- 
caucasia, en 1933, hubo de 30,000 a 50,000 pelagrosos en una población 
de 1'300,000, o sea una incidencia de 23 a 30 por 1000. ALESSANDRI y 
sus colaboradores estiman, para 1942, el número de casos en Chile en 
3,000. Pocos han sido comunicados en India. Rusia. China y Japón, 
Sud-América y algunas colonias inglesas. 

Con exclusión de España, Italia y los Balcanes. la enfermedad se 
presenta en Europa sólo en forma esporádica. En Inglaterra, Alemania y 
la Europa Septentrional los casos que se observan están asociados a al- 
coholismo o a enfermedades crónicas. 
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La pelagra, esporádica o endémica, ha sido observada en todos 
los países. Ya hemos señalado aquellos en que constituye más serio pro- 
blema. Sus variaciones estacionales sen pronunciadas, lo que depende 
del clima de las regiones en que es endémica. En los Estados Unidos, 
su prevalencia es al final de la primavera y al principio del verano. Pe- 
ro, ello no es una regla. Aparece más temprano en los Estados que es- 
tán más al Sur. En Florida, por ejemplo, hace su aparición al comien- 
zo de la primavera. 

Se ha relacionado las variaciones estacionales de la pelagia con la 
disminución de producción de alimentes ricos en ácido nicotínico du- 
rante el invierno, época del año en que se acumularía la carencia, y se 
aduce, como explicación, el hecho de que, a mitad del verano, no obstan- 
te la intensidad de la radiación sclar, comienzan a disminuir la aparición 
de nuevos casos, lo que, a su vez, se explicaría por la mayor procucción 
y consiguiente consumo en esos meses de alimentos con buena proporción 
de ácido nicotínico, Sin negar este factor, habría que considerar tam- 
bién que dicha radiación solar, como elemento irritativo que es, facilita- 
ría el diagnóstico de pelagra con la presentación de la dermatosis, anti- 
gua piedra de toque para ello. Hay que considerar igualmente que el 
sol no sólo precipita y agrava la dermatosis sino que ejerce también in- 
fluencia desfavorable sobre lcs demás síntomas. por mecanismo aún no 
conccido; todo lo cual provocaría un mayor aflujo de pelagroscs a con- 
sultorios y hospitales durante el período scleado del año. 

La pelagra, al igual que la tuberculcsis, ocasiona su mayor número 
de víctimas, en el período más productivo del individuo. Pero, a ningu- 
na edad respeta. Sólo es excepcional en el primer año de la vida. Ata- 
ca a ambos sexos, pero se ha observado mayor proporción de casos en el 
femenino. Sólo en la pelagra alcohólica hay un predominio del mascu- 
lino. 

Numerosos observadores están de acuerdo en que la pelagra endé- 
mica es un fenómeno principalmente rural. DyYER reiteraba que jamás 
había visto un caso de pelagra que se hubiese originado en un distrito sa- 
neado. En tanto que STEWART ROBERT, citado por S. HARRIS, expresó 
“La pelagra se detiene ante la ciudad”. 

Los casos urbancs corresponden a alcohólicos o a personas afecta- 
das por enfermedades crónicas, con vitalidad rebajada. Se trata de la 
llamada “pelagra secundaria”, que se presenta esporádicamente “en cual- 
quier parte y en cualquiera época”, aún entre gente acomodada. Las en- 
fermedades crónicas del tractus gastrointestinal son precursoras frecuen- 
tes de pelagra. Se ha observado tantos casos entre sujetos con colitis 
ulcerativa, que esta enfermedad es considerada pelagra potencial. 
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Las condiciones económicas de la población ofrecen marcada influen- 
cia sobre la pelagra endémica. Ello está en relación con el abastecimien- 
to alimenticio y su variedad. Pero, un bajo salario no tiene relación con 
la pelagra, sino en la medida que el suministro de alimentos afecta a 
aquellcs que poseen la vitamina correspondiente. RosENAu, autor de es- 
ta observación, expresa que en la depresión que comenzó el año 1929 hu- 
bo al principio un incremento de pelagra en los Estados del sur de la 
Unión. Pero, cuando las condiciones económicas se tornaron peores la 
pelagra disminuyó. Ello se debió a dos factores : (1) la distribución ca- 
ritativa de alimentcs; (2) un incremento en la cantidad y variedad de los 
alimentos producidos localmente, en tierras que se destinaban al algodón, 
en la proporción del 98 %. 

La preñez y la lactancia favorecen la aparición de la pelagra en las 
regiones en que es endémica. En los distritos pelagrosos muchas mu- 
jeres no desarrollarían la pelagra si no tuviesen que afrontar esos es- 
tados. 

A más de las enfermedades crónicas del aparato gastro-intestinal, 
debemos considerar como favorecedoras de la pelagra : la sifilis, las en- 
fermedades infecciosas en general, la tuberculosis. 

El paludismo, la anquilostomiasis, la disentería amibiana suelen co- 
existir con la pelagra. Esas enfermedades son dominantes en todas aque- 
llas zonas en que esta última es endémica. 

No hay inmunidad racial centra la pelagra. Según S. Haras. si 
mayor proporción de negros tienen pelagra en el Sur de los Estados Uni- 
dos, ello debe explicarse por las mismas razones por las que abunda en 
ellos la tuberculosis, la sífilis y otras enfermedades contagiosas, o sean, 
por la pobreza, la ignorancia y la insuficiente alimentación. 

Como es fácil comprender, si se tiene en cuenta la moderna concep- 
ción de la enfermedad, un ataque de pelagra no confiere inmunidad para 
otro. Por el contrario, aparentemente aumenta la susceptibilidad del su- 
jeto. 


ETIOLOGIA 


Sobre la etiología de la pelagra se han dado numerosísimas tecrías. 
Desde el año 1600 en que, según NiLes, Boruino describió una enferme- 
dad que atribuyó al uso predominante del maíz y que no era otra que la 
pelagra, hasta el de 1937, en que ocurre el descubrimiento de ELveHJEm, 
se han expuesto, según S. Harris hasta 48 teorías : las infecciosas, se- 
gún las cuales, miasmas, hongcs, bacterias, protozoarios constituían la 
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causa de la enfermedad; las tóxicas, que incriminaban a toxinas o a tóxicos 
contenidos en el maíz, en las bebidas alcohólicas, y hasta en los jarabes 
producirían, por los más variados mecanismos, la enfermedad; y, por últi- 
mo, las teorías sobre deficiencia alimenticia, las más dignas de tomarse 
en cuenta, puesto que abrieron el camino a la específica de la deficien- 
cia vitamínica, que culminó con el memorable descubrimiento de EL- 
VEHJEM. 

La moderna historia de la pelagra, en lo que concierne a su etiología, 
comienza el año de 1912, cuando Casimir Funk,.sobre bases exclusiva- 
mente teóricas, sugiere que la pelagra es una enfermedad por deficiencia 
alimenticia. Sin embargo, es justo anotar que el español CASAL, en 1735, 
después de estudiar los pobres hábitos alimenticios de la provincia de As- 
turias, atribuyó la enfermedad a nutrición defectuosa. Pero, la viden- 
cia de CASAL no encontró terreno preparado para ser comprendida. Só- 
lo unos pocos, después de él, trataron de explicar la enfermedad por ese 
mecanismo. Y más tarde, cuando culminaron los descubrimientos de 
Pasteur, los investigadores se dieron a buscar el microbio que debía pro- 
ducirla. Lo mismo ocurría con el beri-beri, cuya histcria es paralela a 
la de la pelagra. 

La opinión de Funk se abonaba en diversos hechos, pero la con- 
cepción que parecía más importante es que el papel del maiz en la ración 
alimenticia de los pelagrosos era probablemente semejante al del arroz en 
la etiología del beri-beri. No pensaba Funk en la existencia de una hi- 
potética substancia tóxica en el maíz sino que este cereal constituía el ele- 
mento dominante de una ración monótona. 

Joseph GOLBERGER y sus colaboradores del United States Public- 
Health Service iniciaron por el año de 1914 memorables investigaciones 
gue permitieron ccmprobar en forma indubitable que la pelagra era de- 
bida a una ración alimenticia defectuosa. En una prisión, cerca de Jack- 
son, Missisipi, a 11 convictos, que voluntariamente se presentaron al ex- 
perimento y que fueron cuidadosamente aislados, se les ciió una ración 
consistente en trigo, maíz y arroz, con manteca de cerdo, y algunos ve- 
getales frescos (camctes, nabos, col, vainitas). Por lo menos, 6 contra- 
jeron pelagra, en tanto que lo mismo no ocurrió con los controles. Al 
año siguiente, en 1916, GOLDBERGER y algunos de sus compañeros, como 
réplica a críticas, se inocularon con secreciones de los pelagrosos. El 
resultado fué negativo. Se descartó así definitivamente, la teoría infec- 
ciosa de la Comisión ThomPson-MAcFAnDDEN, cuyo informe publicado en 
1913, tuvo gran aceptación. 

En 1920, GOLDBERGER, VWVHELER y SYDENSTRIKER, después de cuida- 
doso estudio sobre la epidemiología de la enfermedad en algunas pcbla- 
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ciones rurales de Carolina del Sur, mostraron que después de crecientes 
suministros de leche y carne fresca, disminuía el número de pelagrosos. 

Simultáneamente, en Egipto, W. H. WiLson, confirmaba la obser- 
vación de GOLBERGER de que medidas dietéticas podian prevenir la enfer- 
medad. WiLson, en 1921, adcptando la hipótesis de que la causa de la 
pelagra estribaba en una disminución en la dieta de proteínas de alto va- 
lor biológico, mostró que esa dolencia podía ser prevenida y curada aña- 
diendo leche o carne a una ración fuerte en cereales, es decir, a la ración 
considerada pelagrosa. 

Fué en 1922 que GOLBERGER sentó su teoría de la deficiencia en ámi- 
no-ácidos, considerando que el alto valer biológico de las proteinas resi- 
día en su riqueza en amino-ácidos. Y concluía, en unión de TANNER, 
que esa deficiencia es el factor esencial en la enfermedad, no así todas 
las vitaminas por entonces conocidas que suministradas a cinco pacientes 
no previnieron la recurrencia de la enfermedad. 

Ya, en 1920, VoeGTLIN, NeiLL y HUNTER, que habían administrado 
a lcs pelagrosos extracto alcohólico de hígado fresco sostenían que el ex- 
tracto, que estaba casi lite de aminonitrógeno, producía tan buen elec- 
to terapéutico como una ración que contuviese una considerable cantidad 
de leche, huevos y carne. 

GOLDBERGER y "TANNER, en experienicas publicadas en 1924, 1925 y 
1926, después de reiterar que la carne y la leche eran elementos preven- 
tivos y curativos de la pelagra, admitían que ello no se debía a su con- 
dición de contener proteínas de alto valor biológico, puesto que dietas 
pelagrógenas, a las que se añadió cantidades liberales de caseinógeno, 
previamente purificadas por repetidos lavados en agua acidulada, care- 
cieron de efecto para prevenir las lesiones sistemáticas de la enfermedad. 
GOLBERGER, al confirmar los trabajos de VOEGTLIN y colaboradores, aban- 
donaba su tecría sobre deficiencia de amino-ácidos. 

Por el año 1917, CHITTENDEN y UnNDERMILL observaron en perros ali- 
mentados con una ración de bizcochos de harina flor, arvejas y aceite de 
pepita de algodón, un síndrome que consideraron análogo a la pelagra 
humana. Al cabo de uno a seis meses presentaban estos animales ne- 
crosis y gangrena de la lengua y de la mucosa bucal, y diarrea sangui- 
nolenta. La inclusión en la ración de mayor cantidad de arvejas y de 
pequeñas proporciones de carne magra retardaban la aparición de esos 
sintomas. 

WHEELER, GOLBERGER y BLACKSTOCK, en 1922, sugiriercn que la en- 
fermedad producida experimentalmente por CHITTENDEN y UNDERHILL no 
era otra que el “blacktongue” (lengua negra), enfermedad muy conocida 
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por lcs veterinarios y cuya distribución geográfica en los Estados Uni- 
dos es la misma que la de la pelagra humana. Esos investigadores opi- 
naron en el sentido de que el “black-tongue'” espontáneo no era otra co- 
sa que pelagra canina. 

Por el año 1925, GOLDBERGER y TANNER, habiendo accidentalmente 
descubierto que la levaciura era efectiva en la prevención y tratamiento 
del “Blacktongue'” experimental ensayarcn su efecto en los seres huma- 
nos, con excelentes resultados. Demostraron que con 30 gramos diarios 
de levadura de cerveza desecada se lograba completa protección. Esta 
cantidad apenas proporcionaba 15 gramos de proteína. En 1926, GoLb- 
BEGER y sus colaboradores culminaron sus importantes trabajos afirman- 
do la existencia de un factor preventivo de la pelagra, el no proteico 
“P-P” (pellagra-preventive), que se encuentra presente en la levadura 
y en otros alimentos dotados de idénticas propiedades preventivas. Los 
resultados de GOLDBERGER fueron ampliamente ccnfirmados en el mundo 
entero. 

En posteriores trabajos experimentales, GOLDBERGER y sus compañe- 
ros llegaron a la conclusión de que el factor dietético preventivo de la 
pelagra debía ser identificado con una vitamina ccntenida en el comple- 
jo vitamínico de la levadura, que se diferenciaba de la vitamina antineu- 
rítica por su mayor estabilidad al calor y por su distribución en los ali- 
mentos. Por entonces se dió a esta vitamina el nombre de B2 y, por al- 
gunos, de vitamina G. 

En setiembre, 1937, en el Journal of the American Chemical Society, 
apareció un breve artículo titulado “Relation of Nicotinic Acid and Ni- 
cotinic amide to Canine Blacktongue”, suscrito por C. A. ELVEHJEM, R. 
J. Mabnen, F. M. Stron6 y D. W. WooLLEy, del departamento de Quí- 
mica Agrícola de la Universidad de Wisconsin. 

En esa memorable comunicación ELVEHJEM y sus colaboradores refe- 
rían cómo en el curso de sus estudios para aislar el factor anti-pelagroso, 
habían logrado “phenomenal” respuesta a la administración de 30 mili- 
gramos de ácido nicotínico comercial en un perro que sufría de blackton- 
gue. ELVEHJEM y sus colegas, que aislaron también una nicotinamida de 
concentrades de hígado, demostraron la estrecha relación entre el ácido 
nicotínico y su amida con el blacktongue. “No es ello de sorprender, 
decían, puesto que la amida del ácido nicotínico es un ingrediente esen- 
cial de la dieta como componente de ciertas coenzimas”. Sugerían ensa- 
yos con el cbjeto de que se investigase si esos compuestos son igualmen- 
te efectivos en la pelagra humana. 


A las pocas semanas de esa comunicación, diversos investigadores 


confirmaron las expectativas de ELVEHJEM. Se había descubierto el fac- 
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tor esencial en la prevención y en la curación de la pelagra. Los prime- 
ros trabajos correspondian a SPIES, COOPER y BLANKENHORN; SMITH, 
RUFFIN, y SmiTH; Fours y sus colaboradores, para no enumerarlos a 
todos. 

En 1939, Spies, ViLTER y ASHE, demostraron que la pelagra es una 


poli-avitaminosis, siendo raro el caso en que se presente exclusivamente 
deficiencia de ácido nicotínico. 


Tres síndromes carenciales pueden reu- 
nirse en la pelagra : 

(1) Una deficiencia de ácido nicotínico, que origina dermatitis, glo- 
sitis, estomatitis, síntomas gastro-intestinales y mentales y lesiones de la 
vulva y del periné; 

(2) Una deficiencia de riboflavina, causante de la descamación ro- 
ja de los labios (queilosis), fisuras en los ángulos de la boca (“perleche” 
o boquera), dermatitis seborreica finamente.escamosa, descamación gra- 
sa, alrededor de los pliegues naso-labiales, puente nasal y la frente; 


(3) Una deficiencia de vitamina Bl, que produce la neuropatia ge- 
neralizada. 


En 1940, GoLpsmITH, OGAARD y GOWE, descubren que, en muchos 
casos de pelagra, hay también, deficiencia de vitamina C, en vista de 


que muchos pelagrosos no respondieron normalmente a las pruebas de to- 
lerancia oral con esa vitamina. 


EL ACIDO NICOTINICO Y SU ACCION. 
ASPECTOS FISIOLOGICOS Y FISIOPATOLOGICOS 


El ácido nicotínico.es un ácido f-piridin-carboxílico, que es excre- 
tado bajo la forma de trigonelina, que es la metil-betaina de dicho ácido. 


Su amida, o sea la nicotinamida, es el componente de un complejo siste- 
ma de enzimas. 
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El ácido nicotínico es una substancia blanca, cristalina. Es soluble 
en el agua caliente y en el alcohol. Se funde a 228-229” C. Es la más 
¿ermo-estable de todas las vitaminas. No sufre oxidación ni reducción 
por la cocción. Igualmente, es inalterable al aire,'a la luz o a los álcalis. 
Se le puede esterilizar sin que pierda potencia. Forma fácilmente sales 
y una amida, activos fisiclógicamente. 

Desde hace muchos años conocen los químicos el ácido nicotínico, 
obteniéndolo para usos comerciales mediante la oxidación de la nicotina. 
En 1911, Funck, tratando de encontrar la vitamina anti-beri-beri, lo ais- 
ló de concentrados de levadura, substancia que hoy se sabe es rica en ele- 
mentos del complejo vitamínico B. 

No se dió importancia a dicho descubrimiento, hasta que WARBURG 
y sus colaboradores demostraron que la nicotinamida fcrmaba parte de 
una coenzima indispensable para la vida. Casi al mismo tiempo, KuHN 
y Verter, aislaban la nicotinamida del músculo cardiaco. Frost y EL- 
VEHJEM observaron, después, que tenía propiedades estimuladoras del 
crecimiento. Se vió el papel que jugaba como factcr esencial del creci- 
miento para algunos micrc-organismos. Todos estos trabajos desperta- 
ron considerable interés acerca del papel del ácido nicotínico como factor 
de nutrición. Ya nos hemos referido a los descubrimientos de ELVEHJEM 
y sus colaboradores, señalando su papel curativo de la “lengua negra” 
de los perros, y a lcs tratíajos demostrativos de la efectividad de dicha 
substancia en la pelagra humana. 

La importancia del ácido nicotínico en la nutrición se debe al hecho 
de constituir la fracción reactiva de dos coenzimas, las que, según trabajos 
experimentales realizados in vitro, forman un sistema capaz de producir 
en los tejidos oxidación y reducción reversibles. Una de ellas, la coen- 
zima Í, llamada cozimaza, es termoestable. Químicamente es un difosfo- 
piridinnucleótido y contiene una molécula de nicotinamida, una de adeni- 
na, dos de ribosa y dos de ácido fosfórico. La otra coenzima, que es la 
coenzima 11, es el trifesfopiridinnucleótido, cuya fórmula es idéntica a la 
anterior, pero con una molécula más de ácido fosfórico. Ambas coenzi- 
mas intervienen en numerosos procesos de oxidación y de reducción. El 
difosfopiridin nucleótido puede actuar como portader (carrier) de fosfa- 
to, es decir, juega papel en la fosforilación, en tanto que el trifosfopiri- 
dinnucleótido puede formar un sistema de oxidación-reducción con la fla- 
voproteína (riboflavina). Ambas coenzimas I y IL, son esenciales para 
el crecimiento de las bacterias, designándose el grupo con el nombre de 
“factor V”. 

En el trabajo de E. S. Guzmán Barrón, notable investigador perua- 
no, profesor de Bioquímica de la Universidad de Chicago, sobre “Cellular 

. 
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Oxidation Systems”, publicado en Physiological Reviews 1939, se pue- 
den obtener mayores detalles acerca de las reacciones enzimáticas en las 
cuales interviene la amida del ácido nicotínico. 

Las coenzimas 1 y 11 se encuentran en todos los tejidos animales y 
desde que es vital su importancia en la oxidación biológica, fácil es com- 
prender los graves trastornos del metabolismo si el ácido nicotínico, in- 
dispensable para su síntesis, es insuficiente en la ración alimenticia. 

SYDENSTRICKER considera del mayor interés clínico el papel que jue- 
gan dichas coenzimas en el metalolismo intermediario de la dextrosa. 
Siendo necesarias para dicho metabolismo, su agotamiento en los tejidos 
es responsable de los variados estados mórbidos resultantes de la defi- 
ciencia de ácido nicotínico, debido al hecho de que cuando la energía es 
obtenida casi exclusivamente de carbohidratos o existe una excesiva de- 
manda de energía, la producción de los fosfopiridinnucleótidos se gasta 
rápidamente. 

Esas consideraciones de crden teórico encuentran su confirmación 
en los casos en que se incrementa la dosis de carbohidratos e insulina 
a los diabéticos, lo que frecuentemente es seguido de estomatitis, queilo- 
sis y glositis, síntomas de deficiencia de ácido nicotínico y de riboflavina, 
que desaparecen rápidamente con la administración de estas dos substan- 
cias. La riboflavina, como ya lo expresamos, forma un sistema de oxida- 
ción-reducción, con el trifosfopiridinnucleótido (coenzima 11). 

S. Harris describe factores extrinsecos e intrínsecos relacionados con 
la etiolcgía de la pelagra. Los factores extrínsecos serían : (1) Defi- 
ciencia primaria de ácido nicotinico debida a ingestión inadecuada del 
factor preventivo de la pelagra en los alimentos; (2) La ingestión de tóxi- 
cos en las bebidas alcohólicas, o en alimentos que, consumidos durante un 
largo período, pueden producir lesión del higado, cen alteración de su 
capacidad de almacenar ácido nicotínico; (3) Infecciones capaces de pro- 
ducir enfermedades crónicas del tubo digestivo e insuficiencia hepática. 
Los factores intrínsecos estarían en el estómago y en el hígado. 

SYDENSTRICKER reconoce, asimismo, la importancia de factores intrin- 
secos gástrico y hepático en la etiología de la pelagra, pero secundarios 
a una prolongada carencia de las vitaminas o de las vitaminas extrinse- 
cas esenciales, la que produce, según su opinión, cambios en la mucosa 
gástrica, en el higado y en el sistema nervioso central, que pueden llegar 
a ser irreversibles. Estos cambios condicionan la deficiencia vitamínica 
primaria. 

SYDENSTRICKER llama la atención a que en la pelagra, ccmo en to- 
das las avitaminosis, el defecto nutritivo puede ser el resultado de insufi- 
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ciente ingreso, o de p<b:e absorción, o de fracaso en la utilización, aun- 
que se haya ingerido adecuadas cantidades de la vitamina. 

Los casos de insuficiente ingreso de ácido nicotínico serían de des cla- 
ses : deficiencia parcial prolongada por dieta que, aunque suficiente en 
calorías, por ser predominante en carbohidratos carece de la vitamina o 
de las vitaminas indispensables, dando lugar al cuadro conocido de la 
pelagra endémica o de la pelagra que ocurre en todas aquellas perso- 
nas, que, aunque adineradas, adolecen de malos hábitos alimenticios; o 
deficiencia completa severa, como ocuire en los alcohólicos que reempla- 
zan el alimento por el alcohol, o en aquellos en que el brusco incremento 
de la actividad metabólica convierte en inadecuado el suministro del áci- 
do nicotínico, como en la preñez, el hipertiroidismo agudo, la fiebre y ac- 
tividades físicas inusitadas, o cuando se suministra glucosa intravencsa- 
mente por varios días, casos todos en los que se puede presentar el grave 
cuadro encefalopático de la pelagra aguda, descrito por JOLLIFE y sus co- 
laboradores. 

Las fallas en la absorción del ácido nicotínico de sus fuentes natu- 
rales ccurren en distintos desórdenes del tractus gastrointestinal como en 
las diarreas y vómitos de cualquiera causa o por ausencia de ácido clorhi- 
drico libre del estómago, lo que compromete la extracción del ácido nico- 
tínico de los alimentos (la pelagra perturba la función gástrica y ello, a 
su vez, contribuye a la persistencia del síndrome); o en los de edema de 
la mucosa gástrica e intestinal, como sucede en la insuficiencia cardiaca, 
la nefritis y la obstrucción portal. 

La quiebra en la utilización del ácido nicotínico puede ocurrir cuan- 
do hay insuficiencia hepática, mecanismo que se invoca para explicar los 
casos de pelagra en alcohólicos cróniccs con hígado comprometido, aun- 
que en ellos se suma el factor gastritis. No se puede afirmar todavía si 
ese fracaso en la utilización por el hígado se debe a falta de sintesis de 
la amida del ácido nicotínico, o de los fosfopiridinnucleótidos, o si se tra- 
ta de alteración de la capacidad de almacenamiento de esas substancias. 

El efecto de la exposición al sol en la piel de los pelagrosos llamó 
la atención desde antiguo. Eilo justifica la enunciación de una teoría 
foto-dinámica de la pelegra. Pero, aunque esta teoría ha sido echada al 
olvido con el descubrimiento del complejo vitamínico anti-pelagra, no ha 
perdido su interés la discusión acerca del papel precipitante de la radia- 
ción solar en las manifestaciones dérmicas de esa dolencia, y que justifi- 
có el término de “mal del sol'”” que se usó en Italia. Es un hecho evi- 
dente que sólo las partes expuestas de la piel desarrollan la característica 
dermatosis. Pero, RuFFIN y SMITH, en sus estudios realizados en la Es- 
cuela de Medicina de la Universidad de Duke, demostrarcn que, no sólo 
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las radiaciones solares tienen acción, sino también los rayos caloriferos 
de cualquier fuente, y que la dermatosis tiene caracteres asimétricos si 
la parte expuesta de la piel lo ha sido en la misma forma. Igualmente, 
ebservaron, coincidiendo con otres investigadcres, que las manifestacio- 
nes gastro-intestinales y nerviosas se acentúan con dicha exposición por 
ccrta que sea su duración. 

Desde que inyeccicnes de derivados de porfirina hacen sensibles a 
la luz a personas ncrmales, era lógico establecer una relación entre por- 
firina y ácido nicotínico, tanto más cuanto que en sujetos atacados de 
porfirinuria aguda tóxica se presentan malestar abdominal, diarrea, pig- 
mentación de la piel y fotosensibilidad. Se pensó que el ácido nicotíni- 
co controlaba el metabolismo de la porfirina. Pero. como lo veremos des- 
pués, si bien muchos pelagrosos presentan pcrfinuria, ello no es constan- 
te, por lo que el problema está todavía irresuelto. Se considera que la 
luz solar actúa como un irritante, y que cualquiera otra forma de irrita- 
ción o de trauma produce lesiones de piel en los pelagrosos. 


Las lesic- 
nes dérmicas perineales y vulvares se explic 


an por la acción irritante de 
la secreción y las lesicnes hiperqueratósicas de la rodilla, del codo, y del 
sacro, por la acción mecánica de las eminencias óseas. 


ANATOMIA PATOLOGICA 


Al examen postímoitem lo único característico son las lesiones de la 
piel y de la bcca. La emaciación sólo es observable en casos avanzados 
de la enfermedad. 


Según Ebony y DALLDORF hay tres sistemas alterados en la pelagra : 
la piel, el tubo digestivo y el sistema nervioso. Esos autores han estudia- 
do especialmente las lesiones de la piel, incluso desde su comienzo. La 
lesión se inicia en el corium y consiste en edema de las papilas del der- 
mis, con dilatación de sus capilares y deterioro de la fina capa colágena 
superficial del corium. Se presenta ligero edema de las partes profundas 
de la epidermis y, según DENTON, multiplicación de células de la capa ba- 
sal. Aparece, después, ingurgitación del endotelio capilar y fragmenta- 
ción de la fina capa colágena, con acúmulos eosinófilos. Según los auto- 
res citados, es significativo que la lesión se limite a la estrecha zona de 
unión entre el corium y la epidermis, región de tejidos altamente espe- 
cializados, ricos en neuro-fibrillas, y en células, filogenéticamente rela- 
cionadas al tejido nervioso : los crematóforos. RosENTOUL, citado por 
Ebpy y DALLDORFE, describe cambios en las fibras nerviosas de la piel con 
lesión pelagrosa inicial : argentofilia y, después, en lesiones más anti- 
guas, ha observado fragmentación del cilindro-eje. En el período que si- 
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gue al eritematoso, puede presentarse vesículas, que se rompen y se in- 
fectan, dejando al descubierto un corium atrófico o cernificado, pigmen- 
tado por melanina. En lesiones más antiguas hay atrofia de la capa de 
Malpighi.. La epidermis ha disminuido su grosor. La superficie bucal 
se afecta lo mismo que la piel al comienzo de la pelagra y exhibe el mis- 
mo eritema. 

Al examen macroscópico del tubo digestivo muy poco se observa, es- 
pecialmente en el estómago. Sin embargo, GREENFIEL y HoLMmEs han des- 
crito el estado ¡namelonado de la gastritis crónica. IDENTON observó, en 
una ocasión, una extensa falsa membrana. Las paredes del colcn se 
muestran engrosadas y enrojecidas, cubiertas de seudo-membranas y de 
diminutos quistes grisáceos, formados por la distensión de las glándulas 
de Lieberkiihn. De acuerdo con HERZENBERG, estas lesiones quísticas son 
patognomónicas de la pelagra. Sólo se presentan en otra enfermedad. 
el sprue, y no con frecuencia. 

Las lesiones nerviosas aparecen relativamente tarde, cuando la pela- 
gra está muy avanzada. No son específicas y consisten en áreas de de- 
generación axonal de las células piramidales de la corteza y lesicnes de- 
generativas de la médula. La única diferencia entre las lesiones nervio- 
sas del beri-beri y la pelagra es su distribución. Las lesiones centrales 
son más frecuentes en ésta, en tanto que en aquél las lesiones periféricas 
están más acentuadas. No olvidemos que en la pelagra hay también de- 
ficiencia de vitamina B1, es decir beri-beri asociado. 

Las lesiones de la médula consisten en degeneración mielínica, más 
marcada en las columnas posteriores, especialmente las de Goll. Pero, 
hecho característico, su distribución es irregular y, como en los casos 
avanzados, se presenta considerables gliosis, esas lesiones semejan las de 
la esclerosis combinada sub-aguda, que también se ve en la anemia per- 
niciosa. Esta comprobación, unida a la de la aclorhidria, sugiere el pa- 
rentesco entre ambas entidades. 

Las lesiones cerebrales están también irregularmente distribuidas, 
afectando principalmente el lóbulo frontal. Células piramidales grandes, 
en focos esparcidos, exhiben cromatolisis, con desplazamiento nuclear y 
acúmulos de grasa. 

Hsú, comentando en general la afinidad selectiva de las vitaminas 
por determinadas partes del sistema nervicso central, anota que la dis- 
tribución y orden de frecuencia de las lesiones en el beri-beri son, más o 
menos, el reverso de lo que ocurre en la pelagra. En el primero, el asien- 
to primario de la lesión son los nervios periféricos, en tanto que en la 
pelagra el foco inicial de la alteración parece ser el cerebro. A medida 
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que la enfermedad pregresa, el proceso de degeneración se extiende en el 
beri-beri centrípetamente y en la pelagra centrífugamente. 


SINTOMATOLOGIA 


No debe esperarse a que la triada sintomática clásica de la pelagra. 
o sea, la dermatitis, la diarrea y la depresión, esté completa para ensayar 
un diagnóstico de pelagra. Las manifestaciones digestivas y nerviosas 
suelen preceder, por meses y hasta por años, a la dermatosis. El criterio 
de que sólo la aparición de la dermatosis permite afirmar el diagnóstico 
de pelagra, y que era el corriente hasta hace poco, ha sido relegado, en 
vista del mejor conocimiento que hoy se tiene de la clínica de la pelagra 
a la luz de las investigaciones realizadas con el auxilio del ácido nicotí- 
nico. Conviene, por lo mismo, analizar las manifestaciones de la llama- 
da “pelagra sub-clínica”, adjetivo éste modernamente usado para descri- 
bir cuadros carenciales que, por no ser muy acentuados, (hipo-vitamino- 
sis), dejan de presentar las conocidas manifestaciones avanzadas de los 
clásicamente descritos. En el caso de la pelagra, este término de sub- 
clínico se refiere especialmente a las manifestaciones digestivas y nervio- 
sas anteriores a la dermatosis. 


La pelagra sub-clinica. Según WiLsoNn, el pelagrcso tiene una ca- 
racterística expresión ansiosa, sobre todo alrededor de los ojos, y es tan 
marcada que, a falta de otros síntomas, puede hacerse a base de éste el 
diagnóstico de pelagra en una comunidad pelagrosa. Las pupilas suelen 
estar dilatadas, la esclerótica cfrece un color azul plomizo, en tanto que 
globos oculares y párpados se mueven con lentitud. Aún antes de la ca- 
racterística dermatosis aparece en el rostro una erupción macular, más 
patente en las alas de nariz y en las partes descubiertas del cuello. El 
sujeto, exhibe, además, una facies anémica que el laboratorio no confirma 
en idéntica medida, es decir, parece más anémico de lo que realmente 
está. 

SpPieSs y BLANKENHORN señalan la importancia de las manifestacio- 
nes bucales en sus estudios clíniccs y experimentales sobre pelagra, las 
que se traducen por sensación de quemazón y dolor en la boca, con mu- 
cosa enrojecida de la cavidad bucal y lengua roja, especialmente en la 


punta y en los bordes. 

Los síntomas gastro-intestinales son : anorexia, imprecisas molestias 
abdominales, desazón epigástrica, sea de quemazón o como algo indescrip- 
tible, dolores cólicos. Hay un hecho muy importante, señalado por Ha- 


RRIS y es que en la pelagra sub-clinica hay constipación. Una ligera 
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diarrea puede aparecer, sin embargo, concomitantemente con los síntomas 
bucales, la que puede alternarse con fases de constipación, mucho antes 
de que scbrevenga y se establezca la diarrea crónica. 

BaBcock, que trató centenares de casos, hace ya algunos años en la 
Carolina del Sur. observó que gran número de éllos, habían sido clasifi- 
cados y tratados como “neurasténicos”, durante años, antes de que apa- 
recieran los síntomas típicos de la pelagra desarrollada. Un “neurasté- 
nico” para BABCOCcK, en una comunidad pelagrosa, debe ser ecnsiderado 
como pelagroso potencial y tratado como si tuviese pelagra. Es pobre y 
se alimenta deficientemente, por lo que la llamada “neurastenia” debe ser 
tratada dietéticamente. Otros autores confirman el parecer del mencio- 
nado clínico. Nosctros, por nuestra parte, a muchos de los numerosos 
enfermos que, por años, hemos tenido ocasión de tratar en el Consultorio 
Externo del Hospital “Víctor Larco Herrera”, con diversas manifesta- 
ciones de “neurastenia'”, después de averiguar sus condiciones eccnómi- 
cas personales, les hemos aconsejado alimentación variada, con inclusión 
de preferencia de leche, y como medicación, extracto hepático. 

FrostiG y SpiES, después de una experiencia obtenida en el estudio 
de más o menos mil cascs pelagrosos, presumieron igualmente, la rela- 
ción entre los llamados síntomas “psiconeuróticos”, y la pelagra sub- 
clínica, y la leve o poco acentuada, estando convencidos de que dichos 
síntomas ofrecen caracteres distintivos, susceptibles de servir para un diag- 
nóstico precoz de la enfermedad. Dichos investigadores publicaron en 
1940, un importante estudio sobre lo que llaman el “sindrome nervioso 
inicial de la pelagra”. Después de seleccionar y estudiar cierto núme- 
ro de casos, encontraron que la llamada “psiconeurosis” ofrece una 
sorprendente uniformidad de caracteres, variables sólo en intensidad, y 
sin relación con la vida o personalidad del individuo, especialmente con 
las experiencias y traumas de su infancia y juventud. 

En la esfera psico-sensorial presentaron los enfermos observados, 
trastornos en todos los sentidos especiales. Irritables para la luz y lcs 
colcres brillantes. Los ruidos, especialmente los bruscos, les producían 
disgusto. Y en cuanto a los olores, pacientes que antes les ponían me- 
diocre atención, experimentaban, bajo su estimulo, náuseas y hasta vómi- 
tos, especialmente para el olor de la cocina. Los cambios en el sentido 
del gusto se observaron igualmente. Se advirtieron sensaciones anorma- 
les de la piel (parestesias), aunque no fué posible diferenciar las simple- 
mente subjetivas de aquellas que se debían a neuritis periférica. 

Un hecho sobresalía en el relato de los enfermcs : la tendencia al 
vértigo después de bruscos movimientos. Sometidos a prueba, experimen- 
taban dificultad para guardar el equilibrio y manifestaban que todo da- 
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ba vueltas a su alrededor. Al mismo tiempo, estrellitas y puntos oscuros 
aparecian en el campo directo de su visión. Muchos pacientes manifes- 
taban experimentar sensación vertiginosa, aún de pie, en la calle, mien- 
tras observaban el tránsito. A muchos de elles. el tránsito intenso les 
provocaba debilidad y vértigo. 

La actividad motriz estaba incrementada. Cuando se veía al pa- 
ciente quieto, éste manifestaba no estarlo en su “interior”. 
regla, se les veía inestables, cambiando de sitio o de posición. 
ciones emocionales estaban igualmente incrementadas. Se sentian más 
excitables y sensitivos que antes de caer enfermos. La reacción emocio- 
nal era siempre de carácter depresivo, prevaleciendo el modo triste y som- 
brío. Pero, lo más característico de lo emocional era la aprensión : di- 
versos miedos y fobias, aunque se esforzasen por eliminarlos. Tedos es- 
tos sintomas de los pelagrosos son, según los autores, distintos a los de 
los neuróticos habituales. Mientras que en éstos las sensaciones somáti- 
Cas se experimentan como estrechamente relacionadas con sus ccnflictos 
latentes, los pelagrosos las describen como algo extraño y distante, sin 
conexión con Su vida personal, tan elementalmente, como si fuesen dolo- 


res en las extremidades, fuego en la piel o molestias en el tubo diges- 
tivo. 


Pero, como 
Las reac- 


No obstante el incremento de activi 
vados se quejaban de debilidad. Pero, 
mente no alcanzaba alto grado : los pacientes cumplian gran parte de 
sus tareas, pero decian cansarse fácilmente. 

En muchos casos, el sintema m 
dormían cinco o menos horas, 
pido. El sueño er 


dad motriz, los enfermos obser- 
la debilidad juzgada objetiva- 


ayor era el insomnio. Los pacientes 
pero este mismo corto periodo era interrum- 
a tranquilo, sin ensueños ni pesadillas. 

las cefalalgias que experimentaban eran difíciles de disting 
quecas : de comienzo brusco en apariencia, se localizaban en la frente y 
sienes, muchas veces acompañadas de náuseas y vómitos. 

La etiología del sindrome inicial psiquiátrico de los pelagrosos quedó 
demostrada por la administración de fuertes dosis de ácido nicotínico, 
cocarboxilasa y vitamina Bl, disminuyendo sus manifestaciones hasta de- 
saparecer completamente, y, como dichas substancias tienen relación con 
el proceso de oxidación de los carbohidratos, ErosTIG y SprES, estiman. 
de acuerdo con las investigaciones de Himwich. Nanum y Lenox, que 
dicho cambio en el metabolismo de los carbohidratos influencia las fun- 
ciones del cerebro. Y como, según los trabajos experimentales de Dixon 
y Mayer en tejidos escindidos, la corteza cerebral entre las estructu- 
ras encefálicas tiene los requerimientos metabólicos más altos, no es de 
extrañar que la afecten en primer término las 


En cuanto a 
uir de las ja- 


alteraciones metabólicas. 
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En resumen, los síntomas del “sindrome inicial nervioso” de FrRoSTIG 
y SpiES son los siguientes : hiperestesia para todas las formas de sensa- 
ción, actividad psicomotriz incrementada, actividad emocional incremen- 
tada con definida tendencia a la depresión y a la aprensión, aburrimiento 
y fatigabilidad acentuada, cefalalgias e insomnio. Los pacientes, en ge- 
neral, exhiben estados de ansiedad con caracteres depresivos. 

Esos autores llaman la atención sobre ctro importante aspecto del 
problema, y es el de que, aún antes de que los conocidos signos de la pe- 
lagra se desarrollen, hay una rápida quiebra de la moral. Hombres an- 
tes duros para la lucha se convierten en apocados, timoratos. Las defi- 
ciencias nutritivas no sólo acaban con el vigor de un pueblo sino que re- 
bajan su moral. 

No debe olvidarse, recomienda Harris, que ligeras lesiones de la 
piel bajo la forma de eritema recurrente del dorso de la mano, pueden 
presentarse antes de que hagan su aparición los síntomas digestivos. 

El diagnóstico de la pelagra sub-clínica o pre-clínica puede ser he- 
cho por la computación de les signos y síntomas descritos, cuando se pre- 
sentan en personas de alimentación sumamente defectuosa, o en pacien- 
tes que sufren de enfermedades gastro-intestinales, o en aquellas cuyos 
requerimientos vitamínicos se han elevado a causa de preñez, lactancia, 
infección, enfermedad de la tiroides o por excesivas actividades físicas 
(BickNELL y Prescorr). Una buena anamnesis, sin apremios, seguida 
de un buen examen del enfermo, orientará el diagnóstico. 


SINTOMATOLOGIA DE LA PELAGRA DESARROLLADA 


Muchos de les signos y sintomas prodrómicos ya descritos se pue- 
den comprobar en la pelagra desarrollada. Pero, como síntomas genera- 
les, se presentan, además, pérdida de peso, sensación de quemazón en 
casi todo el cuerpo, dificultad para concentrar «la atención, olvidos fre- 


cuentes, cefalalgias locales o generales. 

Las lesiones de la piel. Estas lesiones muestran la Iccalización que 
Casar describió. Se distribuyen sobre los pómulos, en alas de maripo- 
sa: en el cuello (“collar de Casal”) con prolongación hacia el mango es- 
ternal, (“corbata de Casal”); cara dorsal de las manos respetando las 
primeras falanges, bajo la forma de mitones, pero prelongándose hasta 
el tercio inferior del antebrazo; en el dorso de los pies y tercio inferior 
de la pierna en las personas que caminan descalzas o que no usan me- 


dias. 
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Lo corriente es que estas lesiones sean simétricas y que ofrezcan un 


límite marcado con la parte de piel adyacente, no expuesta al sol, y que 
se ve completamente sana. 


En su principio esas lesiones son eritematosas, semejantes a quema- 
duras del sol, después se pigmentan para exfoliarse luego, quedando 
la piel engrosada. En los casos de repetidos ataques de dermatitis la 
pigmentación puece hacerse permanente. 

Hay también lesiones en la vulva, en el ano, en el escroto, así como 
en cualquier parte del cuerpo sujeta a la acción de las secrecicnes corpo- 


Derma'itis de la enferma M. T. antes del tratamiento. (Cortesia del Dr. C. Monge). 


rales, o a irritación mecánica producida, por ejemplo, por el vestido ajus- 
tado. 

Además de esas manifestaciones típicas se ha observado seborrea. 
más frecuentemente sobre las alas de la nariz, pero que, a veces, se ex- 
tiende a la frente, cara y cuello. Los orificios de las glándulas sebáceas 
están colmados pcr una materia amarilla grisácea, seca. Según RurrIN 
y SMITH, no hay relación entre la presencia y extensión de la seborrea y 
la severidad de la pelagra. Estas manifestaciones corresponden a arri- 
boflavinosis. 

En las partes de la piel correspondientes a partes esqueléticas pro- 
minentes (rodilla, codo, derso del pie, tobillo) se produce en lcs pelagro- 
sos crónicos hiperqueratosis características, con formación callosa. Es- 
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tas lesiones, según BICKNELL y PRESCOTT, pueden preceder a la dermati- 
tis exfoliativa y a las demás manifestaciones de la pelagra. Otra común 
manifestación de hiperqueratosis es la que se presenta en las manos, es- 
pecialmente en lcs nudillos. También puede observársele en la planta 
de los pies. 

Las lesiones de la boca y de los labios. La lengua del pelagroso se 
presenta roja en la punta y en los bordes. Experimenta la sensación de 
“lengua escalada”, que achaca a haber bebido algo caliente. En la len- 
gua, edematosa, los dientes marcan su huella. A veces el dolor es tan 


La misma enferma, después del tratamiento con ácido nicotínico. 


(Cortesía del Dr. C. Monge). 


acentuado que el enfermo rechaza los alimentos, especialmente las bebi- 
das frías y calientes. Con el progreso de la enfermedad, la glositis se 
hace más intensa. La descamación del epitelio superficial, a medida que 
se produce, deja ver una lengua de frambuesa, muy roja, como la de los 
escarlatinosos. Las encías sangran fácilmente y hay salivación profu- 
sa. La descamación puede producirse irregularmente, dando lugar a la 
“lengua geográfica” En esta fase de la glositis suele ocurrir infección 
secundaria de Vincent. Se presentan placas aftosas, con ulceraciones 
profundas, en los bordes y en la cara inferior de la lengua. Si la enfer- 
medad progresa, la estomatitis es muy marcada : la superficie bucal de 
los carrillos, el paladar y las fauces aparecen rojas. 
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Frecuentemente, por asociación con deficiencia de riboflavina, se 
otiserva queilosis y boquera. 


Sintomas gastro-intestinales. Subsisten las manifestaciones de la pe- 
lagra sub-clínica : anorexia, náuseas, vómitcs, indigestión, malestar ab- 
dominal, acentuados. El enfermo rechaza los alimentos. Si se le admi- 
nistran por sonda, devuelve todo o parte de ellos. El examen del con- 
tenido gástrico, revela aquilia con mucha frecuencia. En los que no la 
presentan hay una hipoclorhidria marcada. Ello explica los síntomas que 
acabamos de enumerar. Según los estudios de SYDENSTRICKER y ARMSs- 
TRONG, el grado de la acidez gástrica tiene importancia pronóstica. La 
mortalidad es muy alta en quienes presentan aclorhidria. Este, sin em- 
bargo, pudiendo ocurrir en sujetos no pelagrosos, no auxilia el diagnós- 
tico. A estas manifestaciones, hay que agregar la escfagitis, con sen- 
sación de quemazón, especialmente si se ingiere alimentos. 

Después de las alternativas de constipación y diarrea que hemos se- 
ñalado al describir las manifestaciones prodrómicas, se instala la diarrea. 
Los autores discrepan con respecto a los caracteres de estas diarreas. 
Para unos, (S. HARRIS), son escasas, frecuentes y acuosas; en tanto que 
otros, (BIckNELL y PrescorrT). las describen como voluminosas, descolo- 
ridas y jaboncsas. Jiménez Díaz, que ha estudiado numerosos casos de 
pelagra en España, señala, de acuerdo con los estudios microscópicos de 
CASTRO DE MENDOZA, que en todos ellos se demostró una gran cantidad 
de grasa neutra, y ácidos grasos y jabones, pero resaltando la esteatorrea; 
en tanto que el estudio químico confirmó el aumento notable de la eli- 
minación de grasa. Este punto es de gran interés porque establece un 
lazo más de parentesco entre pelagra y sprue. 

La diarrea, en un principio, ocurre tres o cuatro veces por dia, para 
alcanzar un número subido de cámaras, que mortifican al enfermo de día 
y de noche. En los casos severos, se presenta diarrea profusa. En otros, 
las heces tienen aspecto disenteriforme, justificando, en cierto modo, la 
descripción de una forma disentérica de la pelagra. Por lo demás, no 
son raros los casos en que aquella coexiste con disentería amibiana, o con 
disentería bacilar, no pudiéndose muchas veces determinar cuál precedió. 

En el recto se presenta sensación de quemazón o irritación, que ha- 
ce muy mortificantes las evacuaciones. Al examen, la región anal se ve 
roja, y la proctoscopía revela una rubicundez difusa de la mucosa rectal. 
A veces, se observan ulceracicnes. 

Jiménez Díaz estima que la diarrea de la pelagra, después de una 
fase que se puede aún considerar funcional, es debida a colitis ulcero- 
sa en cierto número de casos. Pero, lo interesante al respecto, según 
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ese autor, se complica por la dificultad de discernir en cada caso cuándo 
se trata de colitis que produce pelagra por falta de absorción de la vita- 
mina correspondiente, y cuándo, por el contrario, la colitis se debe a una 
pelagra primaria que, a la larga, produce sprue, y colitis por fin. 


Los sintomas psíquicos. El “sindrome nervioso inicial” de FrosTIG 
y SPIES, ya descrito, subsiste en les casos de pelagra leve o poco acentua- 
da. Pero, con el desarrollo de Ja enfermedad nuevas manifestaciones 
mentales se presentan, asumiendo los caracteres de verdadera psicosis. 
Aquí, según SpiES, ARING y GELPERIN, la forma más común está caracteri- 
zada por pérdidas de la memoria, desorientación, confusión y confabula- 
ción. Hay también cuadros en que ocurre excitación, manía, depresión y 
delirio. El delirio en el pelagroso va acompañado de fiebre, constituyendo 
un cuadro agudo, que, por recordar en su conjunto el estado tífico, justi- 
fica el nombre de pelagra tífica que ha solido emplearse. Un estado pa- 
ranoide es frecuente en lcs pelagrosos. Pero, no se trata de un cuadro 
con sintomatología especial propia de la pelagra. Suelen presentar de- 
lusiones de referencia, de persecución y alucinaciones. En les casos ca- 
racterizados por depresión, se manifiesta la tendencia a la quejumbre, al 
llanto. En algunos, hay tendencia al suicidio. En los que presentan 
esta tendencia, el medio que adoptan o desean adoptar es cl de inmersión, 
que ya observó STRAMBIO, (citado por A. MARIE). En casos avanzados, 
el cuadro suele simular una demencia paralítica o una demencia senil. 

Los autores de fines del siglo pasado y de comienzo de éste, incluían, 
equivocadamente, entre las manifestaciones mentales de la pelagra : el 
rechazo de alimentcs; y la tendencia a beber constantemente, o a bañarse. 
Ambas manifestaciones se explican, la una, por la condición del tubo di- 
gestivo, especialmente del estómago (el enfermo rehusa el alimento para 
defenderse de la indigestión, además no lo apetece); la otra, por la sen- 
sación de quemazón que experimenta no sólo en el tubo digestivo, sino 
en casi todos sus tegumentos. 


Los signos neurológicos. Algunas de las manifestaciones neurológi- 
cas están incluídas en el “síndrome nervioso inicial”, ya descrito. LewY, 
Spies y ARING, señalan para esta etapa de la pelagra desarrollada, los si- 
guientes síntomas en relación con el sistema nervioso : dolor en las pan- 
torrillas, entumecimiento de las extremidades, debilidad, dificultad para 
caminar, vértigo, lasitud, fatiga, sensibilidad aumentada a la luz y al 
ruido, pérdida de la memoria e irritabilidad general. En un grupo de pe- 
lagrosos tratados por ácido nicotínico dichas manifestaciones subjetivas 
no desaparecieron, lo que sí se logró con la administración de vitamina Bl, 


Biblioteca Enrique Encinas | Hospital Víctor Larco Herrera 


26 J. F. VALEGA 


resultado que revela su etiología. La exploración clínica de los enfer- 
mos observados por esos autores, acusó que el 75 por 100 de ellcs presen- 
taba polineuropatia de los nervios motores y sensitivos, 20 *í signos ex- 
trapiramidales, de los cuales una mitad mostraba leve parkinscnismo, y 
12,5 1%, tremor y signos piramidales. 

A. AUSTREGESILO, resumiendo la sintomatología nerviosa descrita 
por K. WiLson, hace la siguiente relación : Dolores, parestesias en pier- 
nas y brazos, zumbidos, torpor, sensación de quemadura no sólo en los 
pies sino en ctras partes del cuerpo, debilidad de la columna vertebral 
y de los miembros, especialmente los inferiores. La sensibilidad superfi- 
cial y profunda no está muy comprometida. Disminución o exaltación 
de los reflejos tendinosos, especialmente los patelares, ataxia, nistagmus 
discreto, perturbaciones en la marcha. Paresias flácidas o espasmó- 
dicas, movimientos invcluntarios como tremores, coreoides, atetoides o 
tetanoides. Estados piramidales, parkinsonismo, acinesia, rigidez, signo 
de rueda dentada, incapacidad para la risa, como en la facies parquinso- 
niana. Alteraciones esfinterianas, síntomas del lado de los nervios cra- 
neanos, como diplopía, nistagmus, paresia facial o palatina, atrcfia del 
nervio óptico o neuritis del mismo, ambliopía, escotoma central, altera- 
ciones del fondo del ojo, hemorragia retiniana y varias otras manifesta- 
ciones cculares señaladas por los especialistas. 

Jiménez Díaz, expresa : “Quizá no exista otra afección general en 
la cual el cuadro neurológico pueda ser tan variable y sobre todo tan com- 
plejo indicando una tan profunda afectación de diversos sistemas tun- 
cionales del neuro-eje como la pelagra”. 


INVESTIGACIONES CLINICAS COMPLEMENTARIAS 


La anemia no es pronunciada en los casos iniciales. Pero, cuando 
la enfermedad se desarrolla disminuye la cuenta globular, sin otras ca- 
racterísticas que los de una anemia simple secundaria a la desnutrición. 
Aunque, en algunos casos, es hipercrómica y macrocitaria, y el cuadro 
sanguíneo no puede ser diferenciado de la anemia perniciosa. Esta for- 
ma de anemia cede a la administración oral de higado. Se admite, en- 
tonces, que hay anemia perniciosa ascciada a pelagra. Pero, Jiménez 
Díaz ha visto, en uno de sus casos, buena respuesta reticulocitaria a la 
administración de levadura de cerveza, lo que le induce a pensar que di- 
cho tipo de anemia en los pelagrosos no es absolutamente equivalente a 


la anemia perniciosa y sugiere que puede deberse a algún factor extrin- 
seco todavía no filiado. 
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Esta cbservación del clínico español, no su explicación, concuerda 
cen el resultado de algunos investigadores sobre influencia favorable del 
ácido nicotínico en la anemia perniciosa, y como dicha substancia existe 
en la levadura ella sería el factor extrínseco no filiado en referencia. 

La cuenta de glóbules blancos ofrece una tendencia a la leucopenia 
cen linfocitosis. aún cuando puede existir leucocitosis con polinucleosis 
(MoLLow). Para algunos autores, este último caso correspondería a 
infección secundaria. 

MalnzeEr y KrAuseE (citados por BickNELL y PrESCOTT), después de 
estudiar el electrocardiograma de un cierto número de pelagrosos, encuen- 
tran que es anormal en el 60 “7. El desarrollo de la anormalidad es pa- 
ralelo con el curso de la enfermedad y, en algunos casos, desaparece rá- 
pidamente por la administración de ácido nicotínico. La más frecuente 
alteración fué : bajo voltaje, muesca en el complejo ventricular, inversión 
de la onda T' y acertamiento del intervalo P-R. Estos cambios no sescon- 
sideran característicos de la pelagra. El último se encuentra en el beri- 
beri. Se ha observado taquicardia cuando la enfermedad está en pleno 
desarrollo, y bradicardia en la convalecencia. 

El metabolismo, basal, según Jiménez Díaz, está descendido en los 
pelagresos, lo que se debe más bien a la inanición que a la carencia vita- 
mínica. Dicho autor sugiere que ese mecanismo de inanición sea tam- 
bién el que entra en juego en lcs cambios que se observan en la glucemia. 
En muchos, ésta es normal, en tanto que en otros, se observan cifras bajas 
en ayunas, que se elevan excesiva y prolongadamente después de las so- 
brecargas. Un caso de Jiménez Díaz presentó hipoglucemia matinal 
típica que cedió al tratamiento con el resto del cuadro clínico. 

La lipemia, según el mismo investigador, suele encontrarse aumenta- 
da, en tanto que la cifra de albúminas plasmáticas, disminuidas, con ten- 
dencia a la inversión del cociente albuminoglobulínico, lo cual es factor 
que facilita los edemas, que pueden llegar a constituir anasarca, como en 
el edema de hambre. Un caso de CasaL, reccrdado por Jiménez Díaz, 
principió con edema. Este mismo autor, así como otrcs, han podido ver 
formas “húmedas” de pelagra. En nuestro servicio del Hospital “Victor 
Larco Herrera" nos fué dado observar un caso semejante a los descritos, 
en esquizofrénica que reingresaba, y que llamaba la atención por el ana- 
sarca. Descontada enfermedad renal o cardiaca que lo explicara, pero, 
presumiendo carencia alimenticia, le administramos ácido nicotínico, con 
lo que desaparecieron las diarreas así como el edema. Esta enferma no 
presentaba dermatitis pelagrosa. El autor español explica estas formas 
por la hiponutrición albuminoidea, que hace sumarse a la carencia vita- 
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mínica, la de proteinas. Este mismo mecanismo serviría para explicar el 
edema tan frecuente en la pelagra infantil. 


FORMAS CLINICAS 


La descripción de síntomas que acabamos de hacer corresponde tan- 
to a la pelagra endémica, llamada así por hallarse establecida como fe- 
nómeno de masa en determinadas comarcas, como a la pelagra esporá- 
dica, que se presenta secundariamente a otras enfeimedades, o como fe- 
nómeno primario en personas con malos hábitos alimenticios inveterados, 
o en aquellas en que una errónea prescripción dietética mantenida durante 
algún tiempo, la originó en cuadro mórbido sin relación con ella. Podrán 
discutirse los mecanismos patogénicos, los factores intrínsecos, la indivi- 
dualidad sintomatológica en éste o en aquel caso, pero, ambas. la prima- 
ria y la secundaria, corresponden a una sola entidad mórbica. La mis- 
ma pelagra alcohólica que en un tiempo se consideró como entidad dis- 
tinta, originada por daño del hígado o por substitución parcial del alimen- 
to por alcohol, pertenece al mismo cuadro. Ya no hay duda sobre su 
identidad. Los términos de pseudopelagra, parapelagra o pelagroide que 
se usaban para aquellcs casos que no presentaban pelagra pura han sido 
relegados. 

En un tiempo, se clasificaba la pelagra en aguda y crónica, clasifi- 
cación que fué desestimada por GOLDBERGER. Pero, es indudable que 
existen formas agudas, no sólo como exacerbación de sintomas en el cur- 
so de un estado crónico, sino porque ese mismo carácter puede asumir la 
pelagra en su comienzo. Jiménez Díaz refiere que casos semejantes se 
vieron durante la guerra civil en España, caracterizados por acentuación 
de la depresión preexistente, gran astenia, fiebre, vómitos, diarreas y 
estado delirante, para pasar, en cascs no tratados a tiempo, o especial- 
mente graves, al coma y la muerte. Señala que cuando faltan claras ma- 
nifestaciones cutáneas es muy difícil el diagnóstico. Denron, quien 
hizo detenidos estudios sobre pelagra en Panamá, observó que los casos 
más agudos, presentaban ligera fiebre, tornándose muy pronto en sopo- 
rosos, semejando la intoxicación por Opio, pero sin miosis. Estas descrip- 
ciones recuerdan en algo el tifus pelagroso o pelagra tífica de los anti- 
guos autores. 

CLECKLEY, SYDENSTRICKER y GEESLIN, refieren 


deraron con pelagra aguda severa. Ninguno de ellos mostró el cuadro 


clínico corriente. En todcs habia ausencia de dermatitis y de diarrea 
La gran mayoria eran personas de edad, con 
y con la sintomatología que comunmente se 


19 casos que consi- 


arteriosclerosis avanzada. 
atribuye a arterioesclerosis ce- 
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rebral. El único signo que podía referirse a pelagra aguda severa era 
un estado de torpcr lindante con el estupor profundo. El empleo del áci- 
do nicotínico hizo desaparecer esa condición. 

JoLLirE, Bowman, RosenBLUM y Fern relatan un “sindrome enco- 
falopático”, tenido hasta entonces como casi fatal, y que los autores con- 
sideran debido a deficiencia de ácido nicotínico. Dicho sindrome puede 
ocurrir como la única manifestación de la enfermedad carencial, o estar 
ascciado a pelagra, o a polineuritis producida por deficiencia de vitami- 
na Bl, o a trastornos óculo-motores debidos a una “neuritis central”, o 
a escorbuto. El cuadro clínico de esta deficiencia está caracterizado por 
perturbación de la conciencia, signo de rueda dentada de las extremida- 
des, reflejo de prehensión ferzada y de succión. ¡SYDENSTRICKER oOb- 
servó lo mismo en pelagrosos endémicos. Los autores arriba citados lo 
consideran debido a deficiencia completa de ácido nicotínico. El trata- 
miento aplicado a 22 de estos pacientes lo confirmó. Consideramos de 
interés referir la experiencia : se observaron 150 pacientes con dicho sín- 
drome después de excluír a aquellos cuyos cuadros encefalopáticos ocu- 
rrieron en el curso de delirium tremens, de alucinosis alcohólica, de le- 
siones intracraneanas extensas, enfermedades infecciosas con delirio, ar- 
teriosclercsis cerebral avanzada y otras enfermedades. A un primer gru- 
po se trató con hidratación y vitamina B1, la mortalidad fué de 100 “;; 
a un segundo grupo con hidratación y completo B completo, la mortali- 
dad fué de 62 %; pero, cuando el tercer grupo fué tratado con 100 mgr. 
de nicotinato de scdio intravenoso en 1,000 cc. de suero fisiológico con 
5 % de dextrosa; más 100 mgr. de nicotinato de sodio intramuscular- 
mente, más 100 mgr. de ácido nicotínico por cateter nasal cada hora du- 
rante 10 horas junto con 180 cc. de suero fisiológico con 5 “; de dextrosa, 
durante des días y, en los siguientes, 1,000 mgr. de ácido nicotínico oral- 
mente, los resultados fueron sorprendentes, igualando casi el 100 por 100 
de buen éxito. La remisión se operaba a las 48 horas. A los 10 días 
los enfermos eran dados de alta. SYDENSTRICKER ha repetido estas ex- 
periencias, usando sólo nicotinato de sodio por vía endovenosa y por vía 
intramuscular. 

SYDENSTRICKER y CLECKLEY, en posterior trabajo, refieren idénticos 
resultados, en enfermos que a su ingreso al hospital se hallaban confusos, 
letárgicos y hasta comatosos; algunos, con “excitación maniaca”. En ca- 
si todos, el único signo físico que revelaba la carencia era la lengua roja. 
El estado de psicosis aparecía complicando condiciones físicas, tales co- 
mo arterioesclerosis, hemiplegia, úlcera péptica, prostatectomia, fractura 
del fémur y neumonia. Según los autores, el diagnóstico que se suele 
dar a esos enfermos es el de “psicosis tóxica”. 
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Los casos señalados corresponden indudablemente a formas agudas 
de pelagra, producidos por carencia completa de ácido nicotínico, cuyos 
efectos son tan rápidos que no hay tiempo para que se produzcan las lesio- 
nes de la pelagra crónica, pero severísimos debido a la intensidad de los 
cambios funcionales. Los investigadores que hemos mencionado consi- 
deran que se debe recurrir a la prueba terapéutica con el ácido nicotínico 
todas las veces que se esté frente a cuadros con inexplicable terpor o in- 
conciencia, en sujetos con malos antecedentes alimenticios. 


La enferma C. P., pelagrosa. Obsérvese la boquera. (Cortesia del Dr. C. Monge). 


Las Formas crónicas, que corresponden a carencia parcial prolongada 
de ácido nicotínico, presentan la gran mayoría de ellas la característica 
dermatitis, a que debe la enfermedad su nombre, pero alguncs no desa- 
rrollan nunca lesiones cutáneas, lo que justifica la designación de pellagra 
sine pellagra. MaAnson-Banr describe ciertas formas de glosistis y es- 
tomatitis, con diarrea crónica, que responden al ácido nicotínico en dosis 
diarias de 150 mg. KATZENELLENBOGEN ha observado. en Palestina, nu- 
merosos casos de estomato-glositis, ('glositis epidémica”), sin los demás 
signos de pelagra, que han curado con la administración de 50 miligramos 


Biblioteca Enrique Encinas | Hospital Víctor Larco Herrera 


LA PELAGRA O ENFERMEDAD DE CASAL 31 


de ácido nicotínico. Un caso nuestro, en persona hipertiroidea con his- 
toria de alimentación deficiente, presentó un cuadro de diarreas profu- 
sas, náuseas y vómitos y lengua roja, y gran depresión, que se alivió a 
las 24 heras con 100 mg. de ácido nicotínico y una inyección de 5 cc. de 
Campolón, con modificación total a las 48 horas, y sin recurrencia en los 
dos años que han transcurrido desde entonces. Consideramos este caso 
como forma crónica porque la anamnesis reveló que existian defectos de 
dieta durante mucho tiempo y un malestar gastrc-intestinal, acompañado 
de postración, si bien no muy acentuado, desde hacía algunas semanas, 


pero fué visto por nesotros en fase aguda. 


La misma enferma, mostrando la dermatitis caracteristica. (Cortesia del Dr. C. Monge). 


La pelagra infantil. La pelagra puede ocurrir en los niños a cual- 
quiera edad. Parece que no se presenta en el momento del nacimiento. 
En una encuesta efectuada en los Estados Unidos, sólo se refirió un ca- 
so en niño de dos meses de nacido. El cuadro de la pelagra infantil pa- 
rece ser distinto en el sur de ese país que en los trópicos. En el pri- 
mero, se muestra menos frecuentemente ligada con otras avitaminosis que 
en los segundos. Según autores ingleses (TroweLL y WILLIAMs), la 
pelagra en los trópicos está asociada con otras manifestacicnes de mala 
nutrición — edema de hambre, xeroftalmía, escorbuto, raquitismo — en 
tanto que los casos de esta asociación son menos frecuentes en los Es- 
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tados Unidos. Débese ello, sin duda, a la mayor ccndición de pobreza 
de los niños del trópico. Después del destete, es difícil asegurarles ade- 
cuado alimento. Están sujetos a una ración monótona con predominio 
de carbohidratos y apenas disponen de leche, huevos, carne, verduras y 
frutas. 

En el trópico la pelagra infantil se inicia agudamente y es casi siem- 
pre fatal. Las principales manifiestacicnes son las siguientes : el ede- 
ma; una pigmentación de forma y bordes irregulares interrumpida por zo- 
nas pálidas, que da la impresión de que el niño se hubiese untado algún 
esmalte, aparece sobre la cara, las manos, los codos, las nalgas y el abdo- 
men; boquera; despigmentación del cabello y de la piel; alopecia, adelga- 
zamiento de las uñas; diarrea con heces voluminosas, descolcridas y gra- 
sosas; fotofcbia; hipotonía; anemia severa y detención del desarrollo 
mental. Las lesiones de la piel dependen más de irritaciones por pre- 
sión, trauma y secreciones que de exposición al sol. La apariencia de la 
pelagra en el niño es más preteiforme que en el adulto. (BickNELL y 
PrescoTtT). 

G. E. DELGADO MATALLANA, en su tesis para bachiller en Medici- 
na “El problema de las Avitaminosis en el Nor-oriente peruano”, 1943, 
describe con el nombre de “síndrome del complejo B'", un cuadro seme- 
jante al descrito por los tropicalistas ingleses en los niños y que éstos, 
como lo hemos señalado, diagnostican como pelagra. Creemos que no 
se debe divergir de esta designación, aunque la avitaminosis sea múlti- 
ple. Los casos de monoavitaminosis son raros y, a nuestro juicio, debe 
emplearse para designar un cuadro de avitaminosis el término corres- 
pendiente a la carencia que da fisonomía al conjunto. La misma pelagra 
de los adultos es una poli-avitaminosis, dependiendo de la intensidad de 
la carencia asociada señalarla o no en el apelativo diagnóstico. Es muy 
posible que en el cuadro descrito por DELGADO MATALLANA haya ¿demás 
manifestaciones mórbidas relacionadas con la no absorción de las vitami- 
nas liposolubles, condicionada por la carencia de ácido nicctínico, cuando 
hay esteatorrea o sea que se agrega sprue a la pelagra, o debidas simple- 
mente a la no ingestión de alimentos que las contengan, como corres- 
ponde a la pelagra en los niños descrita por los autcres ingleses y la 
que se presenta en el Hospital del Niño, según C. KrumDiEck (comuni- 
cación personal). (GoNzaLes WitLis de Iquitos, ha diagnosticado al- 
gunos casos de pelagra en niños de esa localidad. (Comunicación per- 
sonal de H. PEscE). 

El tratamiento recomendado por los autores ingleses es de 50 mgr. 
de ácido nicotínico o de nicotinamida por año de edad, diariamente. para 
combatir los sintomas gastrointestinales, la estomatitis y la dermatitis: 
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transfusión sanguínea, leche y huevos para elevar las prcteínas de la 
sangre y disminuir el edema, que no responde a la vitamina Bl y es de- 
bido a hipoproteinemia; hierro, marmita, e inyecciones de concentrados 
hepáticos para la anemia; suplemento de vitaminas A. B1, C. D y leva- 
dura; y, finalmente, una dieta completa bien balanceada. Hay que agre- 
gar riboflavina. 


DIAGNOSTICO 


El diagnóstico de la pelagra en poblaciones donde la enfermedad es 
endémica y, por lo tanto, ccnocida, no es difícil. La dermatitis, la glositis, 
la estomatitis, los sintomas gastro-intestinales y mentales imponen el 
diagnóstico. Pero, lo mismo no ocurre en Iccalidades, donde, por pre- 
sentarse en forma esporádica la enfermedad, los médicos no están fami- 
liarizados con su conjunto sintomatológico. En estas circunstancias, pue- 
den impresionarse solamente ccn aquellos síntomas que en el cuadro apa- 
recen como dominantes, con subestimación del resto de las manifestacio- 
nes. Puede ocurrir que consideren las manifestaciones de la piel como 
un epifenómeno sin mayor importancia, aparecido en un sujeto con “en- 
teritis”, o ccn “gastritis”, o en un “neurasténico”, o en un sujeto afectado 
de “psicosis”. Este desconocimiento, que existió en todas partes, ex- 
plica los ya desterrados términos de pelagroide o de parapelagra que 
solían usarse. Se veian dos enfermedades, a veces tres, por desconoci- 
miento de la entidad clínica pelagra. Ello no quiere decir, pcr supuesto. 
que al lado de la pelagra no se presente otra enfermedad, relacionada o 
no con ella — hay pelagras secundarias así como hay enfermedades se- 
cundarias a la pelagra. Pero, es indispensable saber discriminar lo que 
corresponde a cada cual, es decir, dar al César lo que es del César, 
aunque muchas veces no se pueda en fcrma precisa, dado el estado actual 
de los conocimientos, dilucidar el imbricamiento sintomático o etiopato- 
génico, como ocurre con pelagra, sprue y anemia perniciosa. 

Pelagra, sprue y anemia perniciosa. En les casos de pelagra sub- 
clínica y de pellagra sine pellagra, por falta de dermatitis, surge dificul- 
tad diagnóstica a veces irresoluble. Sólo una historia de repetidos ata- 
ques de pelagra, sobre todo en primavera, y de alimentación defectuosa, 
auxilia el diagnóstico. Las estomatitis, la glositis, la diarrea, que se ven 
en la pelagra, se presentan en el sprue. El pelagroso puede también 
presentar esteatorrea. La neuropatía, la glositis y la anemai macrocitaria, 
sin lesiones cutáneas, se presentan en la pelagra, confundiéndose enton- 
ces con la anemia perniciosa. MANSON-BAHR, que ha tratado un cierto 
número de casos de sprue tropical con 150 mg. hasta 300 mg. de ácido 
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nicotínico y con 3 mg. de riboflavina, administrados diariamente, juzga 
que estas vitaminas tienen un efecto sorprendente en la glositis y en la 
estomatitis. Ese mismo autcr sostiene que el sprue puede curarse con 
300 mg. de ácido nicotínico, diariamente, más la administración de extrac- 
tos crudos de hígado y que en la glositis de la anemia perniciosa es eficaz 
el ácido nicotínico. Según MaANson-BAHR, en un paciente adulto con 
aclorhidria, estomatitis. diarrea, depresión mental y manifestaciones mo- 
toras, ccmo resultado del compromiso de las columnas laterales y pos- 
teriores de la médula, y anemia severa, puede ser imposible un diagnós- 
tico positivo de sprue, o de pelagra o de anemia perniciosa. HARRIS sos- 
tiene que la insuficiencia hepática es un factor etiológico en las tres con- 
diciones y que el tratamiento por hígado es eficaz en todas ellas. 

Manson-BAnr sugiere que tanto la anemia pernicicsa, el sprue, como 
la pelagra son enfermedades per deficiencia debidas a lesiones del trac- 
tus gastro-intestinal que interfieren con la absorción o que causan la des- 
trucción de vitaminas esenciales. La “ineficiencia” gastro-duodenal con- 
duciría a la ausencia del factor intrínseco de CASTLE, produciendo el sin- 
drome anemia perniciosa; la “ineficiencia” yeyuno-ileal produciría el sín- 
drome sprue, que se ve en el sprue tropical, la esteatorrea idiopática y 
la celiaquía; la “ineficiencia” ilec-cólica, el sindrome pelagra. Por lo de- 
más, no sería chocante admitir que en un mismo enfermo se reunicran los 
tres síndromes. 

SYDENSTRICKER, en sus estudios de la Universidad de Georgia. se- 
ñala igualmente la común ocurrencia de glositis, aclorhidria y de trastor- 
nos gastro-intestinales en las tres enfermedades. La dermitis es fre- 
cuente en la pelagra, pero, puede haber pigmentación y cierto grado de 
atrofia de la piel en muchos pacientes ccn anemia perniciosa y sprue. La 
esclerosis combinada es frecuente en la anemia perniciosa, pero, ocurre, 
aunque con menos frecuencia, en la pelagra, y es muy rara en el sprue. 
La neuritis periférica se presenta en la pelagra, pero es rara en las otras 
dos enfermedades. Se observan psicosis marcadas en la pelagra, pero 
muy pocas veces en la anemia perniciosa y en el sprue, aunque en éstos 
no son rarcs la depresión y los cambios de personalidad. La sangre de 
los pelagrosos presentan pocas veces anemia macrocitaria e hipercrómica 
marcada y la médula ósea rara vez se ve hiperplástica. Sin embargo, en 
algunos pacientes hay extrema dificultad para un diagnóstico diferencial 
y en dos, observados por el mismo autor, se desarrolló anemia perniciosa 
después de repetidas recrudecencias de pelagra. Pero, aún más suges- 
tivo que la aparente similitud clínica, es la efectividad de lcs extractos 
hepáticos en las tres entidades. 
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En la posibilidad de que algún factor común sea activo en la pro- 
ducción de los tres sindromes, SYDENSTRICKER realizó estudios experimen- 
tales para averiguar la existencia de una deficiencia condicionada, y de- 
mostró que los factores que interveniían en la pelagra no eran idénticos 
a los de la anemia perniciosa. SPIES y PAYNE señalaron que el jugo gás- 
trico aclorhídrico de los pelagrosos contiene el factor intrínseco de CASTLE, 
en tanto que SYDENSTRICKER investigó que el higado graso de los pela- 
grosos es una buena fuente de substancia hematopoiética, pero despro- 
vista completamente de la que cura la pelagra. [HELMER y sus cclabora- 
dores, investigaron que la mucosa gástrica en la anemia perniciosa y en 
la pelagra, es deficiente en jugos digestivos. SYDENSTRICKER estima que la 
función gástrica deficiente de la gran mayoría de los pelagrosos tiene sig- 
nificado, y que la curación y la recaída tienen una relación definida con 
la persistencia de la aclorhidria o con la regeneración de la función gás- 
trica. En la pelagra hay pronta recurrencia de los síntomas con la ce- 
sación del tratamiento, con presencia de aclorhidria reversible, lo que lle- 
va al investigador citado a plantear la hipótesis de que la pelagra es la 
consecuencia tanto de un defecto intrínseco como de una deficiencia ex- 
trínseca. Entendemos que dicha recurrencia de la aclorhidria se pro- 
duce cuando el tratamiento no está terminado, siendo siempre el factor 
extrínseco vitamínico el primario, y que el factor intrínseco gástrico está 
condicionado por la adecuación cuantitativa temporal del primero. 

Hay un hecho sugestivo, y es la distribución geográfica de la pela- 
gra y de la anemia perniciosa (SYDENSTRICKER). En el mapa se descubre 
que la mayor frecuencia de pelagra, es decir, de pelagra endémica, ocu- 
rre en las zonas templadas y subtropicales, allí donde la radiación sclar 
es excesiva, en tanto que la de la anemia perniciosa lo es en regiones geo- 
gráficas de deficiente radiación solar, o sea las más templadas y frias del 
norte. A esta regla, hace excepción Escandinavia donde ambas enfer- 
medades son igualmente frecuentes. Esta comprobación, realizada hace 
algunos años, indujo a conceder gran importancia a la intensidad de la 
luz solar, pero después, se reflexionó en el sentido de que la diferencia 
de los hábitos alimenticios ejerce mayor influencia. La sugestiva distri- 
bución geográfica señalada, se completaria asignando al sprue las zo- 
nas tropicales, pero, con este criterio geográfico como auxiliar del diag- 
nóstico, poco se lograría, desde que el sprue tropical, el no-tropical o la 
celiaquía, no son sino variedades del mismo desorden —el “síndrome 
sprue”— que difieren solamente por la parte del globo en que se pre- 
sentan y per la edad del paciente (Manson-BAHr). MonGE, en el curso 


para post-graduados de la Facultad de Medicina de Lima, 1944, ha ex- 


puesto numerosos casos con sindrome sprue, el mismo que viene observan- 
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do desde hace algunos años en esta ciudad, de clima templado, subtropical. 
Según su descripción, sólo por la zona geográfica en que se presentan les 
correspende la designación de sprue no tropical. Ya desde 1931, fecha 
de su primera publicación, dicho autor sostiene que “esta afección ha ce- 
sado de pertenecer exclusivamente a la patología tropical” (cita de H. 
PescE). Posteriormente, en 1937, H. PescE, describe en la provincia pe- 
ruana de Andahuaylas, de clima templado, frigido, y en altura sobre el 
nivel del mar que fluctúa entre 3,000 y 4,000 metros, un caso clásico de 
sprue y, además, un síndrome considerado por el autor espruiforme y que 
los indígenas denominan “chahuatam akan” (defecar crudo) y que ofre- 
ce muy sugestivo parentesco con el sprue. 


Pelagra y enfermedades mentales. Desde antiguo, es un hecho fre- 
cuentemente observado la intercurrencia de pelagra en los asilos de alie- 
nados y en los hespitales para enfermos mentales. Pues bien, presen- 
tando la pelagra síntomas nerviosos y mentales, éstos pueden atribuirse 
a la enfermedad mental previa, por desconocimiento del cuadro sintoma- 
tológico completo de la pelagra. Muchas veces nos ha ocurrido atribuir 
a fases de la enfermedad mental preexistente alguncs de los síntomas pe- 
lagrosos que los alienados presentaban. La anorexia, el rechazo de los 
alimentos, solían ser tenidos como manifestaciones de negativismo para 
el alimento en esquizofrénicos, o sea de sitiofobia. A propósito, este tér- 
mino de sitiofobia empleado por los pelagrólogos antiguos debe ser eli- 
minado para designar el rechazo de los alimentos en los pelagrcsos, el 
que obedece a alteraciones del tubo digestivo, es decir, orgánicas, y no a 
motivación mental como en los esquizofrénicos. Asimismo, la sed im- 
placable y la sialorrea deberán ser lo suficientemente discriminadas. En 
general, todo lo que hemos dicho acerca de la necesidad de diagnosticar 
la pelagra sub-clínica se tendrá en cuenta para descubrirla en el enfermo 
mental, sin esperar la aparición de la dermatosis característica. La pér- 
dida del apetito, el decaimiento, los trastornos gastrio-intestinales, así 
como los signos y sintomas del “sindrcme nervioso inicial” no se atribui- 
rán, de ligero, a alternativas de la enfermedad mental preexistente o a 
otra intercurrencia. 

CALDWELL y HarDwick han observado recientemente en el fren>- 
comio de West Park, Epsom, Inglaterra, un cierto número de casos de pe- 
lagra franca entre pacientes crónicos, sospechando que el de aquellos con 
pellagra sine pellagra debe ser mucho mayor. Dichcs autores señalan 
los siguientes síntomas como presuntivos de carencia de ácido nicotínico: 
diarrea inexplicada, particularmente si es de larga duración e intermiten- 
te, anormalidades de la lengua-rubicundez, huellas dentarias en los bor- 
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des, atrofia de las papilas; pérdida de peso (brusca o gradual), especial- 
mente cuando ello no se debe a enfermedad intercurrente o a disminu- 
ción del alimento. Consideran como factores que favorecen el desarro- 
llo de la pelagra en los hospitales para enfermos mentales los siguientes: 
defectos habituales de alimentación, disentería y sedación prolongada 


(barbitúricos). 


El auxilio del laboratorio. Al ocuparnos de la etiopatogenia hici- 
mos mención de la relación entre el ácido nicotínico y el metabclismo de 
la porfirina. BEckH, ELLINGER y SPIES, después de admitir, según tra- 
bajos anteriores, que la purfirinuria acompaña a la pelagra y que cesa en 
el curso del tratamiento por el ácido nicotínico, idearon una prueba sen- 
cilla para el reconocimiento de los pigmentcs rojizos de la porfirina. Con 
ésto pareció resuelto el auxilio del laboratorio para el diagnóstico de la 
pelagra y para control de su tratamiento. Pero, posteriormente, WATSON, 
y después Kark y MEIKLEJOHN, demostraron que el color de la reacción 
obtenida por esa prueba se debe a la presencia de “uroseína” en la orina, 
pigmento que en ninguna forma se semeja a la porfirina o a substancias 
parecidas. La “uroseína'" es frecuente en la orina de los pelagrosos, pe- 
ro su presencia o desaparición no está sujeta a la deficiencia o a la ad- 
ministración de ácido nicotínico. WATSON, que ha estudiado, por otros 
procedimientos, la excreción urinaria de porfirina, considera que su au- 
mento no es un hecho esencial en la pelagra, pareciendo que, cuando la 
porfirinuria aparece en dicha enfermedad, débese a alguna alteración de 
la función hepática, como lo sugirió DOBRINER. 

Najjar y HoLr, siguiendo un tratamiento especial de la orina, en- 
contraron una substancia que da flucrescencia, substancia que no ha sido 
diferenciada químicamente, pero que puede ser medida por el fluofotó- 
metro. Después de la ingestión de ácido nicotínico esta substancia au- 
mentó. En la pelagra esta substancia puede estar disminuida o ausente. 
Igual cosa ocurre en el “blacktongue'”” canino. Los autores consideran 
que se trata de una reacción química específica con auxilio de la cual pue- 
de medirse la deficiencia de ácido nicotínico. Encontraron dos substan- 
cias fluorescentes : una presente en la orina normal y que desarrolla fluo- 
rescencia por alcalinización y que falta en la orina de los pelagrosos, y 
otra, que no está normalmente presente, pero sí en la de esos pacientes 
y que da una fluorescencia blanca azulada sin adición de álcali. Esta 
substancia fluorescente anormal se llama F1, mientras que la obtenida de 
orina ncrmal se llama F2. El piimer cambio en la orina de los pela- 
grosos parece ser la desaparición de la E2, ocurriendo antes de un apre- 
ciable aumento de la F1. Cuando la enfermedad progresa, el aumento 
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ce Fl se vuelve más marcado. Inversamente, en la curación de la pela- 
gra parece que la primera etapa es alguna reducción en el exceso de El, 
reapareciendo la F2. Los autores consideran que estos resultados se de- 
ben a que una enzima, de la que el ácido nicotínico es ccmponente, con- 
vierte normalmente la Fl (que es fluorescente a pesar de la reacción del 
medio) en F2, que es fluorescente en solución alcalina. pero no en áci- 
da. En el caso de deficiencia de ácido nicotínico, 


dicha conversión no 
tiene lugar y la Fl se acumula. 


Otra investigación, cuya aplicación a la clínica, constituiría pode- 
roso auxilio, sería la determinación del ácido nicotínico en la sangre y en 
la orina. Las cifras encontradas en la Sangre por los diversos autores 
no son idénticos, si bien no ofrecen considerables variaciones. [MELNICK 
señala de 0'54 a 0'83 mgr. por cc. NaAGanna y Gir1I establecen, para la 
orina de 24 h. un margen normal de 3 a 10 mgr. Los pacientes con de- 
guíneo ligeramente re- 
ia de ácido nicotínico. 
ados por otros autores. 
oenzimas l y II. 
lver el problema con el 
sujetos sometidos a un 


cifra está muy rebajada. 
la determinación conjunta 


mgr. de nicotinamida, pri- 
gonelina. Como resultado 


00 mgr. después, en la orina 
En jóvenes desnutridos y en pacien- 
e deficiencia nutritiva, las cifras fue- 
19 mgr., respectivamente. 


EVOLUCION Y PRONOSTICO 


tes de hospital, algunos con signos d 
ron 8'3 mgr. y 71 mgr. y 77 mgr. y 


En la pelagra crónica, no sujeta a tr 
ríodo sub-clínico de duración más o meno 
muy prolongada, se inician los ataques a 
tiéndose en esa misma estación, todos los 


atamiento, después de un pe- 
s variable pero que puede ser 
l comenzar la primavera, repi- 
años. El ataque que se carac- 
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teriza por los signos clásicos de la enfermedad, declina mediado el vera- 
no, tornándose año a año más y más severo, hasta que el sujeto fallece 
víctima de la emaciación, mostrando el compromiso severo del sistema ner- 
vioso, propio de la pelagra crónica avanzada, y que, en las comarcas en 
las que es endémica ya no se ve hoy con la frecuencia de antaño, merced 
a los esfuerzos realizados en las últimas décacas para resolver el grave 
problema de la prevención y asistencia del pelagroso. Si la carencia 
parcial prolongada, se transforma en carencia completa, severa, como re- 
sultado de la incapacidad de absorción generada por las alteraciones gas- 
tro-intestinales, entonces el pelagroso fallece en más corto plazo. 

Con el uso del ácido nicotínico y derivados ha mejorado notablemen- 
te el pronóstico para el caso individual que es objeto de un diagnóstico 
oportuno y del complemento dietético indispensable. 


TRATAMIENTO 


Después de dos siglos de tanteo, se descubrió el rumbo para el tra- 
tamiento y prevención de la pelagra, cuando GOLDBERGER estableció en 
1916 su teoría de la deficiencia de amino-ácidos en la ración alimenticia 
como causa de la enfermedad, iniciando, lo que Harris llama, la era de 
la teoría de la dieta no balanceada. Todo consistía en dar al pelagroso 
carne, huevos, leche, vainitas. 

Esa era duró diez años, pues el propio GOLDBERGER descubrió en 1926 
que la vitamina B contenía una substancia preventiva de la pelagra, el 
factor “P.P", y que la levadura lo posee abundantemente. Se inició en- 
tonces, según los términos del autor arriba citado, la era de la levadura. 
El cervecero y el panadero, según sus términos, tenían en sus manos la 
cura de la pelagra. Los médicos ya no trataban a los peiagrosos, sino 
el boticario que directamente les vendía la levadura. 

Cuando Minor y MurPHY probarcn que el higado y el extracto hepá- 
tico curaban la anemia perniciosa, algunos médicos, que ya sostenían que 
la pelagra era una enfermedad por carencia, y además, con estrechas re- 
laciones con esa anemia, iniciaron la era de esos productos, hasta que se 
comienza, por fin, la época y la era del ácido nicctínico, con el descubri- 
miento de ELVEHJEM, en 1937. 


Antes de referirnos a la posología del ácido nicotínico, vamos a re- 
sumir sus propiedades farmacológicas 
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Según los trabajos de Uma, se necesitan 4 a 5 gramos de ácido ni- 
cotínico por kilo de peso para producir efectos tóxicos agudos en los ra- 
tones y en las ratas; la amida del ácido nicotínico es dos veces más tóxica 
en esos animales que el ácido nicotínico, en tanto que en el hombre es 
mejor tolerada. Los efectos tóxicos se traducen por ataxia y cianosis. 
Una cantidad de 2 gramcs por kilo de peso no es tóxica para ratas, po- 
llos y perros, si se les da por tiempo prolongado (dos meses). 

El ácido nicotínico se absorve por el intestino. Se almacena en el 
hígado, lo que se deduce por ser esta víscera la más rica fuente de dicha 
substancia. 

Los ensayos realizados en el ser humano han demostrado que care- 
ce de efectos tóxicos, al igual que casi todas las vitaminas. Pero, su ad- 
ministración a enfermos y a personas sanas reveló que tenía acción vaszo- 
dilatadora muy pronunciada, que se manifiesta por bochorno de la cara. 
sensación de calor, prurito, que aparecen a los siete o diez minut<s de 
admnistrada la droga y duran unos 30 minutos. 
bién ligero vértigo, cefalalgia, náuseas, vómitos. 


=> 


Se experimenta tam- 


El bochorno puede pre- 
sentarse sea con aumento o con disminución de la temperatura de la ca- 


ra. Se ha descrito también urticaria, palpitaciones, cianosis de las uñas 
y depresión mental. Suministrado en dosis de 100 a 300 mgr. aumenta 
la temperatura de la piel. Lo mismo ocurre si se aplican 20-25 mgr., in- 
travenosamente. Todos estos síntomas son transitorios e inócuos. La 
nicotinamida, en cambio, no produce dicha acción vasodilatadora, según 
lo demostrarcn FieELD y RoBINSON. 

Se ha demostrado que un buen número de derivados de la piridina 
químicamente relacionados con el ácido nicotínico, tienen acción seme- 
jante a la de éste en la pelagra humana y en el “blacktongue” canino. De 
estos derivados sólo mencionaremos la nicotinamida, que se usa en clí- 
nica, en reemplazo del ácido nicotínico cuando las pacientes son muy sus- 
cepitbles al efecto vaso-dilatador del ácido; y la dietilamida del ácido 
nicctínico (“coramina”), que también es empleada. 

Según Sres y BEAN, se puede administrar 500 mgr. de ácido nicoti- 
nico diarios, oralmente, en dosis de 50 mgr. Cuando se requiere un efec- 
to más rápido o si el paciente sufre de náuseas y vómitos severos, se le 
administra intravencsamente en dosis de 40 a 80 mgr. diarios en suero 
fisiológico estéril, dividida en dosis de 10 a 15 cc. La nicotinamida tie- 
ne la misma posología que el ácido nicotínico. Se puede obtener efectos 
terapéuticos con dosis mucho menores. RurFFIN las preconiza, logrando 
excelentes resultadcs con dosis de 70 a 100 mgr. diarios (1.5 mgr. por 
kilo de peso). En nuestro servicio del Hospital “Víctor Larco Herre- 
ra”, rara vez hemos sobrepasado la dosis de 200 mgr. diarios. Natural- 
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mente, en casos de pelagra no severa. Después de las 24 horas de ad- 
ministrado el medicamento se aprecia la notable mejoría del enfermo. 
Todas las manifestaciones propias de la carencia de ácido nicotínico de- 
saparecen en forma “dramática”, por lo rápida. 

Se ha observado que los organismos de la asociación fuso-espirilar de 
Vincent, tan frecuentemente asociados a la estomatitis pelagrosa, desa- 
parecen dentro de las 24 horas. Como medida preventiva de las recaí- 
das, se recomienda dosis de 50 mgr., mañana y noche, durante tres me- 
ses, las que a veces es indispensable elevar a 150 mgr. al día. 

Es indispensable completar el tratamiento con la administración per cs 
de 10 mgr. de vitamina Bl, dos y hasta cuatro veces por día. Pero, si 
la polineuritis, tan frecuentemente asociada a la pelagra, es muy acen- 
tuada o severa, debe recurrirse a la administración parenteral de 50 mgr. 
al día. Su efectividad en dicho sindrome es tan rápida como la obtenida 
con el ácido nicotínico para los sintomas debidos a deficiencia de esta 
substancia. (SpIES, BEAN y ASHE). 

La arriboflavinosis coexistente será tratada con dosis de 5 mgr. dia- 
rios y más de riboflavina. Se ha preconizado igualmente la administra- 
ción del complejo B completo. Diversos investigadores consideran indis- 
pensable suministrar a los pelagroscs ácido adelínico, ácido pantoténico y 
vitamina B6, y con el objeto de que elementos aún no filiados del com- 
plejo B, coadyuven, suministran además a los pacientes levadura, hígado 
y extracto de hígado que se supone contenerlos. 

SYDENSTRICKER hace hincapié en la necesidad de que al enfermo de 
pelagra a quien se suministran grandes dosis de ácido nicotínico se le dé 
una ración alimenticia adecuada, de otro modo se precipita la arribofla- 
vinosis. Ello ocurrió en un caso nuestro que, tratado con 1,000 mgms. 
de ácido nicotínico y 15 mgms. de riboflavina, no obstante ofrecer a las 
24 horas cesación de las diarreas, mejoría de la estomatitis angular y de 
los síntomas mentales; a los 3 días la boquera se hizo mas notable que 
al principio, lo que se corrigió disminuyendo la dosis de ácido nicotínico 
y ordenando mejor cuidado alimenticio. 

Con respecto a la necesidad de esta terapéutica integral, nos parece 
interesante señalar, en lo referente a la vitamina B6, o sea la pirodoxina, 
que Spies, Bean y AsHE, obtuvieron excelentes resultados en su admi- 
nistración a pelagrosos que, habiendo sido tratados con ácido nicctínico, 
continuaron consumiendo una ración alimenticia pelagrógena. Dichos en- 
fermos no se restablecieron completamente, a pesar del tratamiento pro- 
longado con ácido nicotínico, tiamina y riboflavina, presentando como 
Síntomas residuales nerviosidad, insomnio, irritabilidad, astenia, dolores 
abdominales difusos y dificultad para caminar, manifestaciones que de- 
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saparecieron dramáticamente con una sola inyección de 50 mgr. de vita- 
mina B6 pura, sintética, en solución fisiológica estéril. A las 4 horas 
de la inyección se inició el alivio y a las 24 horas, todos esos síntomas 
desaparecieron. Un pelagroso que durante mucho tiempo apenas podía 
dar pasos, al día siguiente de la inyección corrió una distancia de 3 km. 
Para corregir la seria desnutrición que acompaña a la pelagra. y 
cbtener un restablecimiento sólido del sujeto, y teniendo en cuenta que 
una avitaminosis es casi siempre múltiple —sólo experimentalmente se 
podría obtener casos puros de monoavitaminosis— se accnseja las vita- 
minas A, C, D y E y hierro, y una ración alimenticia de 2,500 a 4,000 
calorías, integrada preferentemente por carne, huevos, leche y verduras. 
En el tratamiento del “síndrome neurasténico'” de la fase sub-cli- 
nica, JOLLIFFE recomienda dosis diarias de 100 a 300 mgs. de nicotina- 


mida por la boca y, además, una dieta mejorada en su composición. És- 


ta terapéutica debe prolongarse por tres o mas meses. RUuFFIN. de acuer- 
do con sus experiencias en el tratamiento de pacientes sospechosos de ca- 


rencia de ácido nicotínico, recomienda prudencia en la apreciación de los 


resultados, porque el alivio, según dicho autor, puede ser sólo tempcral y 
debido a sugestión. Considera la terapéutica vitamínica como dramáti- 


ca e inequívoca, por lo que, según él, no se justifica un tratamiento ma- 
yor de tres o cuatro semanas. Pero, según WiLLiams, dicha prueba de- 
be ser mucho mas larga, fundándcse en el hecho de que cuando la res- 


tricción de vitaminas ha sido moderada y prolongada la desaparición de 
signos y síntomas es lenta. 


Como se ve, el tratamiento contra la pelagra es un tratamiento caro. 
Deberá durar tres semanas, intensivamente. tal ccmo se le ha descrito y 


ser después corroborado durante toda la vida del sujeto, con el consumo 
cotidiano de una ración alimenticia balanceada. 


El ácido nicotínico, así como las demás vitam 


e A inas, puede emplearse 
en condiciones mórbidas que no sean de deficiencia de ácido nicotínico- 


Su acción farmacológica ha sido ensayada empltiramente ea muchas de 
ellas. Vamos a reseñar su uso en las enfermedades o sindromes relacio- 
nados con la pelagra. 

Manson-Banr ha tratado un cierto número de casos de sprue tropi- 


cal con el ácido nicotínico, con sorprendente efecto favorable sobre la glo- 
sitis, la esofagitis y la pérdida del gusto, lo que a su vez 
fundamente el apetito, la digestión y la 


buesa del sprue avanzado muestr 


, influencia pro- 


' La lengua de fram- 
a mcdificaciones después de la admi- 


asimilación. 
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nistración de dosis de 150 mgr. a 300 mgr., que se aprecian antes de las 
24 horas. La apariencia normal de la boca se recobra a los tres O cua- 
tro días. Por este mismo tiempo, la diarrea desaparece y a las des o 
tres semanas han recuperado las heces su tamaño y color normales. Si 
la lengua es el espejo de la condición existente en el resto del tubo diges- 
tivo, el ácido nicotínico tiene acción idéntica sobre la mucosa gastro-in- 
testinal y scbre la absorción, a todo lo cual se atribuyen los principales 
signos y síntomas del sprue. El ácido nicotínico, lo deducimos de las 
consideraciones de MANSON-BAHR, actuaría como punta de lanza, abrien- 
do el paso a las vitaminas Jiposolubles A, D y K, a cuya no absorción 
se incriminan las diversas manifestaciones del sprue avanzado. Ccn la 
terapéutica por el ácido nicotínico se hacen innecesarias, para el tropi- 
calista inglés, las precauciones dietéticas, obteniéndose un considerable 
progreso en el aspecto general, en la mentalidad y capacidad de los pa- 
cientes. La flatulencia y el meteorismo tan resistentes, desaparecieron 
igualmente en los casos de Manson-BAHR, con ese tratamiento. La piel 
áspera, seca, escamosa, inelástica, apergaminada del sprue, rápidamente, 
mejora. Manson-BAHR recomienda la administración de 150 mgr. dia- 
rios, de ácido nicotínico, continuada por lo menos durante tres meses, y 
después de este período, catorce días de cada mes, durante seis meses. 
Estos resultados tan halagadores han sido confirmados por BinG y BROA- 
GER (1938), y por FucHs y WISSELINCK (1939), (citados por BICKNELL 


y PRESCOTT). 

Basados en el papel, 
ácido nicotínico en la hematopoiesis, 
do su acción en la anemia perniciosa. 
cuzzi, FERRANNINI y MURATORI han 
taria en casos de anemia perniciosa. 
Fuchs y BRANDES, usando el ácido nicotínico 
han obtenido resultados. 


experimentalmente estudiado, de la acción del 
diversos investigadores han ensaya- 
Los investigadores italiancs MALA- 
logrado buena respuesta reticuloci- 
Los alemanes GOBELL, ACKERMANN, 
en varios tipos de anemia, 


Marnzer y KRAUSE han logrado buenos efectos con el ácido nicoti- 
o de delirium tremens con 


nico a la dosis de 500 mgr. diarios en un Cas 
severos síntomas gastro-intestinales, lo que no ocurrió cuando emplea- 


ron dosis fuertes de vitamina Bl. AA 
Mc. GINTY y sus colaboradores, administrando ácido nicctínico a 


pacientes que se estaban tratando con sulfanilamida, obtuvieron buenos 
resultados, considerando el cambio clínico más definido la desaparición 
de los sintomas psíquicos. La aplicación del ácido nicctínico en sujetos 
que sufren de intolerancia a las sulfamidas, se apoya en el hecho de que 
tanto los pelagrosos como los intolerantes a la mencionada droga Sun 
de porfirinuria, fotosensibilidad de la piel, linfocitosis, náuseas, vómitos, 
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y síntomas mentales (confusión, vértigo, pérdida de memoria, depresión, 
cefalalgia e insomnio). 

Según BICkNELL y PRESCOTT, como no sólo los pobres sufren de pela- 
gra, —los alcohólicos, les enfermos mentales, los pacientes de enferme- 
dades gastro-intestinales, o los que han sido sometidos a cirugía del tubo 
digestivo, pueden también presentar signos de la enfermedad— en todo 
caso oscuro con glositis, estomatitis, síntcmas mentales o diarrea, acom- 


pañados de signos de mala nutrición, debe hacerse la prueba terapéutica 
del ácido nicotínico. 


LA PREVENCION 


Antes de referirnos a la pelagra desde el punto de vista preventivo, 
vamos a señalar los requerimientos de ácido nicotínico en les seres huma- 
nos y cuáles son los alimentos que lo contienen y en qué proporción. 


El requerimiento humano de ácido nicotinico. Las cifras varían se- 
gún los diversos investigadores. ELVEHJEM señaló la de 25 mgrs. por 
dia. Otros autores la elevan, fijando el requerimiento de 30 mgrs. a 60 
mgrs. Las cifras que se habían fijado en los primeros estudios se con- 
sideran hoy muy pequeñas. Según KoniEck, que ha hecho análisis quí- 
micos de las dietas tipo que se consumían en Inglaterra en los años ante- 
riores a la guerra encontró 12 mgrs. diarics de ácido nicotínico para la 
clase media, y en las que corresponden al sistema actual de racionamien- 
to la cifra de 12,25 mgrs. No las considera suficientes para prevenir las 
pequeñas manifestaciones de carencia. Para WiLLIAMs, el requerimien- 
to “seguro” de ácido nicotínico es de 40 mgrs. por día. 


El ácido nicotínico en los alimentcs. El ácido nicotínico está dis- 
tribuido ampliamente en todos los productos alimenticios, pero, con gran- 
des variaciones en su tenor. Las cifras fluctúan de 0.1 mgrs. a 100 mgrs. 
por 100 grs. de alimento. Vamos a señalar algunas cifras tomadas del 
cuadro de BickNELL y Prescorr. Las cifras señaladas corresponden a 


100 grs. del material y expresan miligramos : 

Cereales : arroz completo, 4; arroz pilado, 1,6; extracto de salvada 
de arroz, 165; maiz, 1,3; avena, 1,0 y 1,1; trigo íntegro, 4,7 y 5,3; salva- 
do de trigo, 5,0; harina flor de trigo, 1,0; soja, 4,8. 


Productos vegetales : papas, 1,0; espinacas, 1,7; mani crudo, 13,0; 
maní cocido, 16,7; grass, 7,8. 
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Carnes : músculo fresco de ternera, 6,5 a 18; músculo fresco de va- 
ca, 3,8 a 10; lomo de cerdo, 5 a 13; jamón, 10; lengua de vaca, 12,8; hi- 
gado de ternera, 22,5; hígado de carnero, 12,5 a 47; hígado de vaca, 9,3 
a 27; riñón de vaca, 16,9 a 19,4; riñón de ternera, 22,5. 

La proporción de ácido nicotínico en los pescados es algo menor 
que en las carnes. KHORANA ha encontrado de 2 mgrs. a 4 mgrs. por cien 
gramos de tejido muscular en los peces. En la levadura varía la pro- 
porción según sus distintas formas, entre 7 y 60. En los extractos de 
hígado comerciales varía entre 9 y 270. Alguncs extractos de higado 
crudo llegan a tener 300 mgrs. por 100 grs. de extracto. La manzana, 
la col, la zanahoria, el tomate, tienen menos de 1 mgr.'por 100 grs. de 
la substancia. La leche de vaca tiene 0,1 a 0,5 mgr. 


Medidas preventivas. Ei problema de la pelagra, dice RosENAUu, 
es fácil de resolver en asilos, orfelinatos o en refugios de indigentes por- 
que en ellos pueden establecerse adecuadas medidas dietéticas. Esto ha 
podido lograrse en los Estados Unidos en cuanto se demostró y admitió 
el factor alimenticio como esencial. 

La aplicación de las mismas medidas en los hospitales para aliena- 
dos tropieza con lo escaso de las asignaciones para el sostenimiento de 
esos nosocomios. Se ha hablado, desde tiempo atrás, de que el aliena- 
do tiene predisposición para la pelagra. No dudamos que entre el grue- 
so número de alienados de cada país se presenten pelagras secundarias 
semejantes a las que ocurren en la población civil, aún bien alimentada. 
Puesto que el problema, según lo hemos visto, no estriba solamente en la 
adecuada ingestión de vitaminas, sino también en la absorción o utiliza- 
ción de ellas. Pero, no se puede invocar, en el caso de los enfermos 
mentales asistidos por instituciones, prolongadas exposicicnes al sol o la 
existencia de factores intrínsecos propios, cuando al lado de estas pre- 
suntas causales, existen las evidentes de la alimentación escasa e inade- 
cuada. A este factor de pobre alimentación, tan frecuente en los hospi- 
tales para enfermos mentales de muchos países; hay que agregar otro he- 
cho — consecuencia también de lo económico — y es su sobrepoblación. 
El hacinamiento repercute incuestionablemente en las condiciones higiéni- 
cas generales e individuales, con la consiguiente influencia desfavorable 
en el bienestar y la salud del individuo. 

Agregar a la parca ración alimenticia, levadura de cerveza O Ssu- 
ministrar dosis de ácido nicotínico para prevenir la pelagra, sea en pobla- 
e la pelagra es endémica, sea en establecimientos, no cons- 


Lo mejor es agregar a la ración preexis- 
La ra- 


ción civil dond 
tituye una solución integral. 
tente, los alimentos que le faltan para su adecuada composición. 
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ción alimenticia debe ser balanceada para que el sujeto no sólo cbtenga 
las calorías indispensables sino también las variadas vitaminas y sales 
minerales que su nutrición requiere. La aparente ausencia de frecuentes 
cuadros clásicos carenciales, no es siempre signo de buena nutrición, co- 
mo tampoco lo es el adecuado peso del sujeto. Pueden existir manifes- 
taciones sub-clínicas que pasen inadvertidas no sólo para los médicos sino 
también para el sujeto. Y, cuando se presentan, suelen atribuirse por el 
paciente y, también por el profesional, al aparato de la economía en que 
subjetiva u objetivamente se localizan. De alli que frente a cualquier 
caso, en lo que atañe a nutrición, el médico debe estar siempre alerta. 


LA PELAGRA EN EL PERU 


La pelagra no había sido observada en el Perú sino hasta el año de 
1922, en que el Dr. BaLTazar CARAvEDO, a la sazón médico-jefe del Ser- 
vicio "Régimen Común de Mujeres”, del entonces “Asilo Colonia Víctor 
Larco Herrera”, hoy “Hospital”, la describió pcr primera vez entre no- 
sotros. En nota dirigida a la Dirección del Hospital, fechada el 24 de 
abril de 1922, decía : “Quiero llamar la atención sobre la frecuencia con 


que se están presentando los casos de pelagra y siguen presentándose. 


a 
pesar de todos nuestros esfuerzos”. 


Los descubre “en gran número de 
alienados que, con frecuencia, rechazan los alimentos” y en “algunos que. 
a pesar de que se alimentan, se desnutren ostensiblemente”. Con el ob- 
jeto de prevenir esas causas “ha reforzado la alimentación artificial” pro- 
curando introducir por la sonda productos alimenticics ricos en vitaminas. 
Con ese procedimiento, ha podido detener la marcha fatal de muchcs ca- 
sos, pero, siguen presentándose, agrega, esas manifestaciones lo que nos 
pone de manifiesto que la causa es constante”. Considera “indispensa- 
ble y urgente modificar el régimen alimenticio de los gratuitos”, y agre- 
ga : “de otro modo no haremos sino aumentar el número de defunciones 
y restar sensiblemente el de curaciones, teniendo presente que la avitami- 
nosis agrava el estado mental de los enfermos y produce o aumenta el 
rechazo de alimentos”. En su comunicación se refiere a la existencia de 
ctros estados carenciales : escorbuto, beriberi, tetania, edema sin retención 
de cloruros, xeroftalmia, hemeralopía. Concretando sus estudios sobre el 
particular, el Dr. CARAVEDO presentó una comunicación a la Il sesión de 
la Sociedad Peruana de Psiquiatría del 18 de noviembre de 1923. Esta 
comunicación fué publicada en la Revista de Psiquiatria y Disciplinas 
Conexas, Vol. V, N* 1, en enero de 1924. En ella presenta la historia 
de Once casos de pelagra en enfermos mentales y, debidamente orientado 
acerca de su etiolcgía, la define como una enfermedad carencial, como 
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una avitaminosis, señalando la impcrtancia del factor composición en la 
ración alimenticia. 

“El conocimiento de las vitaminas, dice CARAVEDO, tiene que modifi- 
car el régimen de los normales y de los enfermos, y con este criterio se 
evitará en lo sucesivo aquellas dietas prolongadas, como las que se dan 
en la fiebre tifoidea y en las infecciones paratíficas, en las cuales es po- 
sible que la ausencia de vitaminas y lo aséptico de la dieta modifique un 
tanto el cuadro de la infección. Recuérdese que en otras épocas en que 


la dieta era mucho más estricta y la terapéutica agresiva, las infecciones 


prolongadas presentaban otros cuadros. En esas épocas los cuadros pa- 


tológicos estaban mcdificados sensiblemente por los médicos”. 

“¡Porqué no se diagnosticó antes?”, agrega en otra parte de su tra- 
bajo, refiriéndose a la pelagra. “Es verdad que la pelagra se conoce 
desde hace siglos, pero el estudio de las enfermedades por carencia es re- 
lativamente reciente. Pero las manifestaciones se han presentado siem- 
pre. ¿Cuántas enteritis tuberculosas, cuántas inaniciones, edemas y me- 
ningoencefalitis, no habrán sido pelagras o manifestaciones de avitami- 
nosis? Porque hay cuadros preferentemente paralíticos, así como cua- 
dros preferentemente intestinales”. | 

Es justo señalar el mérito del trabajo dde CARAVEDO, no sólo por el 
diagnóstico de pelagra, sino por haber llegado, por deducciones deriva- 
das de experiencias clínicas y dietéticas, a ccnsiderar la pelagra como una 
avitaminosis. Y aunque ello ya había sido entrevisto por Funk, en 1912, 
sólo en 1926, GoLDBERGER y sus colaboradores, afirmarcn la existencia 
de un factor preventivo de la pelagra, el factor ““P-P”, contenido en la 
levadura y en otros alimentos, que fué poco después, identificado por 


el mismo, como una vitamina existente en la levadura. 


“Wictor Larco Herrera”. Es indudable 
debieron presentar pelagra desde época 
CARAVEDO da a conccer sus prime- 


La pelagra en el Hospital 
que nuestros enfermos mentales 


muy anterior a aquella en que el Dr. 
ros estudics. Las condiciones alimenticias, unidas a la dificultad que 


muchcs enfermos mentales ofrecen para su alimentación, lo que sólo pue- 
de obviarse por un personal auxiliar adecuado en número y con prepara- 
ción técnica, debieron ser más desfavorables en el antiguo Hospicio para 
Insanos del Cercado que en el Hospital “Victor Larco Herrera”. 

Los ingresos por Psicosis con pelagra en el Hospital “Víctor Larco 


td € 
Herrera” son, aparentemente, muy escasos. En las estadísticas de 1939 
Pero, estimamos que su número debe ser ma- 
pelagra con manifestacio- 


diagnóstico se dió, en el 


encontramos un solo caso. 
yor, sea de Psicosis asociada a pelagra, sea de 
nes mentales. Posiblemente, para el registro 
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primer caso, mayor importancia a la Psicosis y, en el segundo, las mani- 
festaciones mentales fueron estimadas como independientes de la pela- 
gra, la que tampoco fué objeto de registro estadístico. 

Ofrecemos a continuación un cuadro estadístico de casos correspon- 
dientes al quinquenio 1939-1943, en dicho Hospital, de pelagra sobreve- 
nida en enfermos después de su ingreso : 


MORBILIDAD LETALIDAD 
AÑOS Var. Muj. Tot. Var. Mauj. Tot. 
ME 17 69 86 S, 6 9 
1940" + on: 21 41 62 2 is: 15 
SL et e 12 40 52 3 6 9 
19421 EE 18 er 60 5 5 
LIS 5 36 41 6 6 
Totales... 73 228 301 ADE 36 +4 


Entendemos que todos esos casos se refieren a pelagra clínicamen- 
te confirmada por la aparición de la dermatosis característica. Los con- 
sideramos, por lo tanto, como de pelagra desarrollada. Se advierte en 
dicho cuadro una evidente disminución, si se tiene en cuenta el crecimien- 
to de la población de enfermos, de 1425, en 1939, hasta la cifra de 1505, 
en 1943. Débese ello, sin duda, al uso del ácido nicotínico en forma sis- 
temática o casi sistemática, en todos aquellos enfermos que presentan dia- 
rrea, aunque no dermatosis. Una individualización clínica más comple- 
ta, en función de la respuesta favorable al ácido nicotínico, permitiría 
afirmar la existencia de un mayor número de casos. 

Es indudable, con todo, la disminución, lo que es halagador, aun- 
que no completamente. Se hace indispensable, a la vez que mejorar la 
composición de la ración alimenticia, aumentar el personal técnico auxi- 
liar, lo que permitirá afrontar en mejores condiciones la dificultad que 
para su alimentación ofrecen, por el tipo de sus trastornos, algunos enfer- 
mos, así como facilitar el diagnóstico de pelagra, antes de que aparezca 
la dermatosis caracteristica. 


La pelagra en los hespitales generales. Uno de los primeros casos 
en los hospitales generales de la Capital fué diagnosticado por el doctor 
CarLos MonGE, en su servicio de la Clínica Médica de Mujeres del Hos- 
pital “Arzobispo Loayza”, en el año de 1940. En ese mismo servicio se 
han presentado : 5 casos en 1941; 1 en 1942, y 2 en 1943, de pelagras pri- 
marías O puras, es decir, no secundarias a otros procesos patológicos. Los 
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casos con pelagra secundaria, durante los últimos tres años, en ese mis- 
mo servicio han sido : 1, ascciado a úlcera gástrica; 1, asociado a úlcera 


1 .. lo _. . ... 
duodenal con obstrucción pilórica; 2, asociados con enteritis tuberculosa, 
y 10 asociados con colitis. 

En los demás servicios hospitalarios generales se presenta igual- 


mente pelagra, así como en el Hospital del Niño; pero no poseemos in- 


formación utilizable. 
Es evidente que la aparición de esos 8 casos de pelagra primaria en 


un solo servicio hospitalario es significativa del estado de hiponutrición 
de algunos sectores de nuestras clases obrera y media. El número de 
casos con pelagra desarrollada, como se presume, ha de ser mayor. Y 
más todavía la cifra correspondiente a la pelagra sub-clínica. Una ex- 
ploración médico-social de nutrición arrojaría viva luz. 

En otra parte de este trabajo hemos señalado la constatación de ca- 
sos en el Nor-Oriente. M. H. KuczYNSkI GODARD, en sus observacio- 


nes de esa región dice : “no abundan pero se ven siempre algunos casos 


de pelagra”. 
LA PELAGRA COMO PROBLEMA DE HIGIENE PUBLICA 


¿Es ya un preblema la pelagra en nuestro país? Lo señalado basta 
para afirmarlo, pero ignoramos su cuantía. Sólo la explcración de nutri- 
ción, a que acabamos de referirnos, podría orientarnos. Pero haría fal- 
tá, además, incrementar la cultura del médico en asuntos de la índole. 
Su cooperación inteligente €s indispensable. La urgen los investigado- 
res en todas partes, dolidcs de su indiferencia o escepticismo. “Los mé- 
dicos y, tal vez, una proporción comparable de dietistas, dice SYDENSTRI- 
CKER, permanecen adheridos al criterio de la cantidad de la ración, esca- 
pándoseles el significado de la composición”. 

Lo anterior no quiere decir que juzgucmos la nutrición en rela- 
ción con la Higiene Pública, como un mero asunto de conocimiento. Es 
fundamentalmente una cuestión económica. Pero la intervención ilustra- 
da del médico es indispensable para la formación de la conciencia públi- 
ca. Sin ésta, toda medida pierde gran parte de su eficacia. 

La pelagra, por lo demás, siendo como es el signo de una situación 
general, no podría erradicarse sin atender a medidas de Higiene Gene- 
ral que abarquen todo el prcblema individual y colectivo. La lucha con- 
tra la pelagra no se diferencia por ésto de la lucha contra el paludismo, 
o la tuberculosis, o el tifus exantemático. El higienista deberá empren- 
derla, como problema sanitario individual, sólidamente compenetrado de 
todo lo alcanzado por la ciencia con ese objeto; pero no puede dejar de 
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ver que cada uno de esos problemas no se presenta aislado sino asocia- 
do con otros los que obedecen a las mismas causas. En otras palabras, 
el sanitarista, aunque no esté directamente en sus manos la solución in- 
tegral, no deberá perder jamás la visión del conjunto. 


DISCUSION Y CONCLUSIONES 


1% Sin habernos propuesto agotar el punto, sobre todo en lo refe- 
rente a los aspectos fisiológicos y fisiopatológicos relativos al papel del 
ácido nicotínico y su carencia, mecanismos muchos de ellcs todavia no 
esclarecidos (factor intrínseco, relación del ácido nicotínico con las por- 
firinas, aprovechamiento de las albúminas, eritropoiesis, papel de las 
glándulas de secreción interna, etc.), hemos hecho, siguiendo líneas clá- 
sicas, la exposición sistemática del cuadro carencial conocido con el nom- 
bre de pelagra. En esa exposición, nos ha parecido de interés llamar la 
atención sobre la fase sub-clínica de la pelagra. por lo mismo que esta 
etapa suele preceder por meses y hasta por años a la dermatosis carac- 
terística. Antaño sólo dicha dermatosis permitía el diagnóstico asertivo 
de pelagra. Unicamente, y esto en las zonas endémicas, cuando sólo 
faltaba la manifestación cutánea dentro de un cuadro avanzado de la en- 
fermedad, se hacía el diagnóstico de pellagra sinz pellagra. Actualmente, 
múltiples comprobaciones obtenidas en el campo clínico autorizan un cri- 
terio más elástico. Este criterio no deberá excluirse por el simple hecho 
de no proceder el paciente de zona tenida por endémica, desde que pue- 
de ocurrir que en épocas anormales (carestía de carne, de pescado, etc.). 
cualquier agrupamiento humano sufra, como fenómeno de masa, de pela- 
gra sub-clínica, que pase inadvertida por desconocimiento del problema, 
no bastando para aclararlo ante el criterio corriente la aparición de ca- 
sos cenfirmados de pelagra, aunque ésios, por repetidos, no merezcan va 
el calificativo de esporádicos. Estimamos que ello actualmente ocurre en- 
tre nosotros. 

22 Aunque la afirmación sea ta] vez exagerada, podemos admitir 
que la pelagra, no limitado su diagnóstico, como hemos insistido, a los 
casos con dermatosis, es una de las formas más predominantes de avita- 
minosis. En unas comarcas, prevalece la pelagra primaria, dependiente 
exclusivamente de defectos alimenticios; en otros, se presenta la pelagra 
secundaria, sin que, por supuesto, se excluyan unos casos de otros den- 
tro de una misma población o zona. No teniendo a la mano estadística 
cempleta de pelagra en nuestros diversos servicios hospitalarios genera- 
les, sólo hemos presentado en el curso de este trabajo. las cifras corres- 
pondientes a la Clínica Médica de Mujeres, del Profesor C. MonckE M. 
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Esos datos nos permiten inferir acerca de la pelagra en los demás servi- 
cios hospitalarios de la ciudad de Lima, desde que el ingreso de enfer- 
mos, no siendo discriminaco, debe comprender para todos ellos casos de 
pelagra, en cifra parecida, más o menos fluctuante. En lo que se refiere 
a los datos que suministramos de la referida Clinica Médica considera- 
mos de interés hacer resaltar el hecho de que, al lado de los de pelagra 
primaria, se han presentado importante número de enfermos con pelagra 


secundaria. Si lcs primeros revisten importancia desde el punto de vis- 


ta de la Higiene Pública, los segundos la cfrecen ¿cede el punto de vista 
clínico. Esta última consideración nos induce a señalar la pelagra, cual- 
quiera que sea su forma, como un hecho mórbido más o mencs difundido, 
y no como una rareza nosológica, confinada a zonas endémicas o a hos- 
pitales para en"e.mos mentales. Todo médico, cualquiera que sea el en- 
fermo que estudie y asista, tiene ante sí un problema o caso de nutrición, 
que deberá advertir, por mucho que le absorva el diagnóstico que estima 
deminante o principal. 

3" Merece, además, destacarse lo concerniente a las formas seve- 
ras de carencia de ácido nicotínico o sea las formas agudas de pelagra. 
En ellas, los efectos de la carencia completa de dicha vitamina son tan 
inmediatos que no hay tiempo para que se produzcan las lesiones de la 

mitinos a los trabajos de CLECKLEY, SYDENSTRI- 


pelagra ciónica. Nos re 
CKER y GEESLIN así como a los de JOLLIFE, Bowman, RosENBLUM y FEIN. 


El carácter y curso de los síntomas en les casos descritos justifica en cier- 
to modo el decir de SYDENSTRICKER de que hay manifestaciones de caren- 


cia de ácido nicotínico que no correspcnden a la pelagra. La nomen- 
a siempre el empeño de fundamen- 


todavía está muy lejos de 
imientos y la naturaleza y 
le subordinarse a lo his- 


clatura nosológica. por más que exist 
tarla en razones causales o eticlógicas, lo que 
lograrse dados el estado actual de los conoc 


complejidad misma de los estados mórbidos, sue 
Es evidente que esas formas agudas no correspon; 
ónica, pero ello no es suficien- 


el autor arriba men- 


tórico y tradicional. 
den en su sintomatología a la pelagra cr 
te para ensayar un nuevo nombre, que, por lo demás, me 
cionado no ha intentado ni propuesto. Basta solamente que el médico 
se libere del criterio literal etimológico, tan contraproducente en tantos 
mino de pelagra como equivalente a carencia de 
ácido nicotínico, de cualquier grado y por cualquier si, AS e 
que prospere el término de aniacinamidosis, propuesto por The big de 
trition Board of the National Research Council cf U.S.A. (1 e ,% 
designa con el nembre de niacin el ácido nicotínico y de A a la 
nicotinamida, o sea la amida del ácido nicotínico, aunque dicho Consejo 


casos, y que estime el tér 


Biblioteca Enrique Encinas | Hospital Víctor Larco Herrera 


32 J. F. VALEGA 


reccmienda reservar el término para la relación con el público, en vista 
" del recelo que a éste pudiera despertarle el uso de los ncmbres científicos. 

4 Consideramos importante señalar el hecho de que, entre las ca- 
renicas vitamínicas, la del ácido nicotínico es la que ofrece mayor rela- 
ción de carácter causal con desórdenes mentales. Tanto las formas cró- 
nicas como las agudas cfrecen sintomatología de esa índole. Fué pre- 
cisamente el buen efecto del ácido nicotínico sobre los síntomas mentales 
de la pelagra crónica, lo que sugirió a CLECKEY y SYDENSTRICKER cm- 
plearla en otras psicosis de tipo sintomático. Este criterio ha guiado des- 
de hace algunos años nuestra práctica psiquiátrica civil y hospitalaria. He- 
mos considerado que todo enfermo con psicosis o neurosis, conlleva un cier- 
to grado de mala nutrición y en este sentido, después de filiar, hasta 
donde nos ha sido posible, la calidad y el grado de la carencia, hemos 
contemplado terapéuticamente este aspecto con la grata sorpresa de ver 
desaparecer en muchos de ellos, con el progreso nutritivo, la sintomato- 
logía mental. Aparte del estudio sintematológico de las carencias, espe- 
cialmente la del ácido nicotínico, nos ha interesado la anemia que acom- 
paña siempre en mayor o menor grado a la mala nutrición, a veces del 
tipo hipercrómico y macrocitario, lo que nos ha permitido crientar nues- 
tra terapéutica con lisonjeros resultados. Si el cuadro mental no era se- 
cundario, el enfermo mejorado en su nutrición, podía afrontar en mejcres 
condiciones su desorden mental. 

5 Los datos que hemos presentado sobre manifestación de la pelagra 
en el Hospital “Víctor Larco Herrera” revelan que ese sindrome carencial 
es prevalente en dicho ncsocomio. El fenómeno, por lo demás, ha sido 
observado desde antiguo en todos los hospitales de ese tipo. El punto 
que los investigadores consideran de interés es el referente al hecho de 
que sólo una parte de los internadcs son víctimas de la pelagra, lo que 
puede explicarse perque algunos de ellos desarrollan pelagra secundaria, 
y otros, por la dificultad que para su alimentación, ya individual, ya en 
grupo, ofrecen esos enfermos. Pero, esa explicación no la consideramos 
valedera para todos los casos mientras el suministro de una ración ba- 
lanceada no sea efectivo. Nos hacemcs eco de las solicitaciones, tanto 
de la Dirección de ese Hospital como de su cuerpo médico, acerca de la 
necesidad de elevar las asignaciones, en forma de que se obtenga una 
mejor composición de la ración así como un aumento del personal de 
enfermeras, cuya asistencia auxiliar es tan valiosa no sólo para la vigi- 
lancia de la alimentación, sino para todo lo inmediatamente relacionado 
con la higiene y bienestar de los enfermos. 
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